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Dans une communication faite ala séance du 28 juillet 1927 
a lV Académie de Médecine (1), nous avons exposé succinctement 
les arguments d’ordre expérimental et histologique nous ayant 
conduit & admettre que le T7eponema pallidum comporte un 
cycle évolutif complexe, dont la forme spirochétienne n’est 
qu'une des phases connues. Nous désirons relater dans le présent 
Mémoire les détails de nos recherches poursuivies depuis prés 
de deux ans. Si ces recherches ne résolvent pas entitrement le 
probleme, du moins constituent-elles, 4 notre avis, un inlé- 
ressant progrés et offrent-elles l’avantage de susciter de nouvelles 
investigations. 

(14) Levapit1r, M"* Scnoen et M.,V. Sancuis-Bayanni. Bulletin Acad. de Méde- 


cine, 98, n° 30, 1927, p. 149. 
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On sail, depuis les découvertes de Schaudinn et Hoffmann (1), 
que le Treponema pallidum pénétre dans les ganglions lympha- 
tiques satellites du syphilome primaire chez homme, et que 
la ponction ganglionnaire permet de l’y déceler avec une fré- 
quence variable suivant les auteurs (de 40 & 96 p. 100). Ainsi 
Droop (2) le découvre dans 76 p. 100, Friihwald (3) dans 
83 p. 100, Ziegler (4) dans 84,2 p. 100, Quattrini (5) dans 
88 p. 100, Habermann et Mauelshagen (6) dans 90 p. 100, 
Tilling dans 96 p. 100 des cas examinés, pour ne citer que 
quelques-uns des chercheurs ayant étudié récemment la ques- 
tion (7). La diversité des résultats obtenus tient, sams aucun 
doute, & la plus ou moins grande perfection des techniques 
utilisées et & la période de la maladie ot les examens ont été 
praliqués. 

Ainsi Podesta (8), se servant de l’ultramicroscope et du pro- 
cédé de Fontana, fait les constalations suivantes: sur un total 
de 52 syphilitiques observés pendant la seconde période d incu- 
bation précédant Vapparition des manifestations secondaires, 
les spirochétes furent décelés, dix fois simultanément dans le 
syphilome et les ganglions, et onze fois exclusivement dans les 
glandes inguinales, soit, au total, dans 40 p. 100 des cas. 


* 


¥ 


II n’en est pas de méme de la présence du tréponéme dans 
les ganglions lymphatiques inguinaux ou poplités des lapins 


x 


porteurs de syphilomes scrotaux & virus Truffi, Nichols ou 


(1) Scuauptyn et Horrmann. Deut. med. Woch., 34, n° 18, 1903, Den antes 
(2) Droop. Dermatol. Zeitschr., 44, 1921, p. 336. 
(3) Frimwatn. Wien. klin. Woch , 33, n° 46, 1920, [Os OB. 
(4) Zoscrmr. Med. Klinik, 17, n° 14, 1924, p. 318. 
(5) Quarrrrt. Boll. Soc. Med., Pavia, 1922. 
(6) Hapermann et Mavensnacen. Deut. med. Woch., 45, n° 24, 1949, p. 574; 
MAUELSHAGEN. Inaug. Diss. Bonn, 1920 ; 80 a 90 p. 100 résultats positifs. 
(7) Il y a lieu de citer, parmi Jes anciens auteurs : Bayer. Bull. de la Soc. Roy. 
des Sciences méd. de Bruxelles, n° 25, 1905, p. 100; Roscusr. Berl. klin. Woch., 
n° 44, 1905, p. 1382 (30 résultats posilifs sur 38 examens); NIcoLas, Favre et 
Anor&, Lyon médical, 1°° octobre 1905; Tuisrerce, Ravaut el Lesourp. Bull. Soe. 
méd. Hopitaux, 23, 6 avril 1906, p. 383 (3 résultats positifs sur 13 examens), 

(8) Poprsta. Policlinico, Sez. pratica, 30, 1923, p. 273. 
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Kuznitzky. Déja Truffi (4), aprés avoir établi, en collaboration 
avec Ossola (2), la virulence presque constante de ces ganglions, 
remarque quelle contraste avec l’absence de spirochétes dans 
le tissu lymphatique dont V’inoculation avait été suivie de 
succés. Le savant italien commence par établir que les ganglions 
satellites du chancre expérimental sont virulents de trés bonne 
heure. Le « virus syphilitique », dit-il, les envahit déja cing a 
douze jours apres la greffe tréponémique. Truffi précéde ainsi 
Kolle et Evers (3), lesquels démontrent, a leur tour, cet enva- 
hissement rapide [trente minutes (4)|, et confirment les 
recherches plus anciennes, faites sur le singe, par Neisser, 
Baermann et Haberstadter (5). Truffi ajoute: « Dans aucun de 
mes cas je n’ai réussi & mettre en évidence, ni par l’examen a 
lultramicroscope, ni aprés imprégation & l’argent, la présence 
du spirochéte pale dans les ganglions - lymphatiques ayant 
servi & l’inoculation. La constatation de spirochétes dans les 
glandes lymphatiques des lapins, relatée pour la premiére fois 
par Ossola (6), n’est done pas un fait constant ». Truffi rappelle 
que Uhlenhuth et Mulzer n’ont décelé le tréponéme qu'une 
seule fois sur de nombreux examens, et que, suivant 
Milhens, cetle absence du microbe peut coexister avec 
la présence du virus syphilitique, démontrée par les inocu- 
lations d’épreuve. L’auteur italien cite également les recherches 
de Tomasczewsky, lequel découvre de trés rares tréponémes 
chez 7 parmi les 24 sujets syphilisés, mais ne réussit pas a 
les metire en évidence dans 6 autres cas, malgré |’infectiosité 
du Uissu lymphoide. 

Le méme fait, en apparence paradoxal, est menlionné par 
Brown et Pearce (7). Dans un premier travail datant de 1921, 
ces auteurs affirment que, chez 6 lapins syphilisés, il leur fut 
impossible de constaler le Treponema pallidum dans les gan- 


1) Truert. Pathologica, n° 110, 19138, p. 316. 
2) Trurri et Ossoia. Societa Medica Pavese, séance 7 mai 1909. 
3) Korte et Evers. Deutsche med. Woch., n° 26, 1926, p. 1075. 

(4) Dans l’intervalle, Brown et Pearce (Journ. of exper. Med., 35, 1922, p. 39) 
avaient déja prouvé que les ganglions sont infectieux déja deux jours apres 
Vinoculation scrotale. 

(5) Netsser. Die experimentelle Syphilisforschung, 1906. 

(6) Ossora. Sociela ital. de Dermatologia, 1908. 

(7) Brown et Pearce. Amer. Journ, of Syphilis, 5, 1921, p. 1; Journ. of exper. 
Med 30,719 22.010. oo. 
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glions poplités, et cependant ces ganglions contenaient du virus. 
ieee un second Mémoire de 1922, les savan's américains con- 
stalent « qu'il y a un contraste frappant entre l’infectiosité des 
émulsions ganglionnaires et le pelit nombre de spirochetes 
présents dans ces ganglions, puisque ces spirochétes n’ont été 
vus a l'ultramicroscope que trois fois sur 29 examens ». Voici, 
d’ailleurs, un des protocoles des expériences de Brown et 


Pearce: 


INOCULATIONS INCUBATION 


EXAMEN A L ULTRA positives 


———S a 


1 positif. | jours. 


2 positifs. 5 jours. 
Négatif. 39 jours. 
Négatif. P 36 jours. 


3+ 


Les ganglions inguinaux onl été excisés de seize a soixante 
et ua jours aprés inoculation scrotale. D’aprés Eberson et 
Engmann (1), les ganglions humains peuvent, eux aussi, étre 
virulents, en labsence de spirochétes. Ces observateurs exami- 
nent a l’ultramicroscope les glandes lymphatiques inguinales 
de trois malades syphililiques et ne découvrent le tréponéme 
que dans un seul de ces ganglions; toutefois, inoculation au 
lapin fut, dans les trois cas, suivie de succés, aprés une incuba- 
lion variant de cinquante-quatre a cent trente-trois jours 


Nous avons révélé le méme contraste entre la virulence des 
ganglions poplités des lapins syphilisés expérimentalement 
(souche Truffi) et absence de tréponémes dans ces ganglions. 
Cetle virulence apparaissait a l'occasion de nos essais faits en 
vue d'établir Vefficacité curative et préventive du tellure et du 
bismuth (2), essais qui comportaient un assez grand nombre 
d’animaux témoins. Nous nous attendions & ce que la présence 

) Eserson et ENGMANN. Journ. amer. me’. Assoc., TA, 1921, p. 160. 


(1 
(2) Leyanirr. C. R. Académie des Sciences, 184, 1927, p. 183; Levavrrr, SANCHIS- 
Bayarri, Scnoen eb Maniy. Ces Annales, 42, 1928, ». 105. 


LE VIRUS SYPHILITIQUE COMPORTE-T-IL UN CYCLE EVOLUTIF? 479 


du virus syphilitique dans les glandes lymphatiques coexistat 
avec la présence de tréponémes dans le tissu lymphoide, déce- 
lables soit par examen & l’ultramicroscope, soit par limpré- 
gnalion argentique sur coupes. N’avions-nous pas trouvé, avec 
Manouélian (1), dans les ganglions sous-maxillaires du chim- 
panzé et des simiens inférieurs, des spirochétes imprégnables 
par l’argent (technique de Levaditi et Manouélian), « de préfé- 
rence autour des vaisseaux et dans le stroma des follicules »? 
Or, cette fois-ci nous n’avons enregistré que des résultats 
négatifs. 


Trcanigue. — Les ganglions poplilés des lapins porteurs de syphilomes 
scrotaux d’age variable, ou en état d'infection spécifique latente, ont été 
examinés soil a l'ultramicroscope, soit sur frotlis (procédé de Fontana-Tri- 
bondeau), soit, enfin, sur coupes [technique de Levaditi, de Levaditi et 
Manouélian et principalement celle de Strempel-Armuzzi (2)]. Un trés grand 
nombre de coupes, imprégnées d’aprés ces procédés, étaient paliemment 
examinées. Afin de provoquer unenrichissement spirochélien des ganglions, 
ceux-ci ont été parfois placés dans le milieu de Schereschewsky (sérum de 
lapin demi-coagulé). Par ailleurs, nous avions soin de réaliser des cultures 
de cellules ganglionnaires in vitro, en utilisant, comme milieu, le plasma de 
poule. Dans ces conditions, les fibroblastes du tissu lymphoide montraient 
une riche pullulation, se comportant, de ce point de vue, comme les fibro- 
blastes du chancre tréponémique du lapin (3). 


RESULTATS. 


Premibre sieie. — Ganglions dont la virulence a été éprouvée 
par inoculation sous-scrotale. 

Nous résumons dans le lableau ci-aprés une partie de nos 
observations concernant cette premiére catégorie d’essais 
(Cf. Tableau I, p. 480). 

Nombre des animaux porteurs de chancres scrotaux : 11. Age 
du chancre : soixante-huit, soixante treize, soixante-dix-neuf, 
cent cing, cenl vingt-huit et cent quarante-hutt jours. 


(1) Dans Levapitr et Rocué: La syphilis, erpérimentalion, diagnostic, Paris, 
Masson, 1909. Une figure est représentée a la page 364. 

(2) Stremper et Armuzzi. Arch. f. Dermutol. und Syphilis, 49, 1925, p. 370. 
Cette méthode nous a donné les meilleurs résultats, tant du point de vue de 
la topographie et du nombre des tréponémes, qu’en ce qui concerne Vaspect 


cytologique. 
(3) Cf. Levavitr et M!le Scnoen. Rapport au Congrés de Zoologie de Buda- 


pest, seplembre 1927. 
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Taseau I. 


b CHANCRE GANGLIONS POPLITES 
o 8 is = 
fs Spirochétes cs) = 
= s os c S 
z & S E é a 
= 5 = be = - q 
os cS a i > 
P D « 
jours 
VAS By wive sya te 68 fttt | ++++ 0 0? _ 
TIGNES eo aime es 105 +4+t+ ]} ++-+-+4 0 0 — 
624N 128 +t+4-+ ++ 0 0 — 
Dn 5 3 a co A 73 +++ wa 0 0 0 
O14) aes eee ie ob Se 0 0 0) 
CuGNO) Fg ese ar 73 +4 oh fe 0 0 0) 
VEL DRINE) PIe 73 Jedi || ah dee ae 0 0 0 
G22) 3 gas, 73 +4+t++4+ } +4+++ 0 0 0 
HOS Aecaet a) ae 79 +ttt+ ) +++-+ 0 — — 
S30 Desi omar. 79 +t+t+ | +4+++ 0 0 — 
TAO). ee alle = 148 ++++ | +4+-++ — 0 0 
GREFFONS 
ay ues Spirochétes 
des lapins gretfés 
Age 
Ultra Str.-Arm. (1) | Lev.-Jahn. (4) 
jours 
HAAR, Ruoues Seon 40 0 0 = 
RY SGe aie outa 43 0 0 = 
ony See aees 56 +4 = = 
562 Z. 64 +++ + = 
SOUL tee dati 76 Sets es ae 
SOS IN Gk) cake tes 53 “ho see apes 
369 N 53 0 0 0 
BAQIN cece ae es 53 +++ fects, aes 
SGOINGES Geel tuANc 53 desea ma aa 
SON Ne seats eeaeane, 53 +++ el. avs 
SING ane tea Ne 53 0 0 0 
SIN) To ogee 53 + pat tet 4++4++ 
TAIN ces Soak 83 +4+4+ +44+ +++ 
371N. 53 0 0 0 
SNE ee © cae. 47 ++ ++ 
43D 82 SLs ot eg aes 
TAD ots Taek 2 409 ++++ = = 
GEO's ake ee 109 t4+t4 het 12 
(AUN Rite coe eee 130 0 -- — 
TMOMO,, sPrebe eee 117 +++ 
TAO Dia iar 90 +++4+ = = 
SOUINi irae teee ee 53 4++4+4 aoe —_ 
382 N A ote OF rac 59 +41 aoe seein 
CRNING Soe op ao ic 80 bt +++ ate ai 


(1) Str.-Arm.: technique de Strempel et Armuzzi; Lev.-Jahn. 


Jahnel. ; technique de Levaditi- 
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24 inoculations de ganglions ont fourni 18 résultats positi/s, 
soul un pourcentage de succes égal 4 67 p. 100 (A). 


Deuxiime striz. —.Ganglions dont la virulence n'a pas élé 
éprouvée (mais qui, d’aprés les expériences résumées ci-dessus 
et celles des auteurs qui nous ont précédé, devaient contenir le 
virus syphilitique), 

(Cf. Tableau IH, page 481). 


Tasreau II. 
AE SE 
CHANCRE GANGLIONS 
NUMERO 
Spi é Spic 
dutavin eahlour pirochetes Spircochétes 
Age Ultra SNS GG GD) taltney |) SNS NG 1 aie 
jours 
BOS Das a et de: | eeeaeae |” See eas 0 0 0 0 
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99D... «Jy 92 | +44 -— _ 0 0 0 0 
923D ... .} 92 |++++4+] +44 — 0 0 0 0 
423 We a8 | ee | = 0 0 0 
fOQING SE. Beek: 75 | +++ — — _ 0 0 0 
ING 6 aes 3 75 |} +++ _ — ® | wo 0 0 
159 N 1) epee = = os 0 0 0 
93 A 107 | +++ ++ +--+ = 0 0 == 
310 N 53] ++ |+4++4+/++4++] — | 0 | 0 | — 
373 N peel Wea aes [a ser stead (pas amd Bi 0 0 = 
MIN... -| 83 |++++/++++/+4+4++/ — | 0 | o | — 
STSN 2. 2 |) 53 |) fee} eee ++ — 0 0 = 
3IN ... | 53 |++4++/4++4++] ++ | — | 0 | 0 | — 
382 N BY) |lSrsearar il Sear siecle ar 0 0 = 
7718 N Bly) chasipeke || teat teh 0 0 pe eles 
718 D US) Soe ord 0 0 pos aes 
T16D ... .| 484 | ++ (2) == = = 0 =x = 
TI6N ... .}| 405 | ++++ — = 0 0 ax = 
624N ... 2} 128 | +--+ = = 0 0 = = 
WAS Theo eal) OS EPSR ae — — 0 1 seul trépon. (?) 


Nombre des animaux porteurs de chancres scrotaux : 22. 
Age du chancre : 28, 41, 53, 59, 715, 107, 416 et 184 jours (2). 


(1) Technique de Levaditi et Manouélian. 
(2) Les ganglions des lapins 718 et 716 D ont été examinés alors que la lésion locale 


était guérie. 


Nous avons examiné, au total, 33 ganglions poplités (2). 


(1) Ce pourcentage est inférieur 4 celui qu’aurait fourni ces expériences si 
tous nos animaux inoculés avaient vécu un temps suffisamment long ; 
quelques-uns sont, en effet, morts en dega de la durée habituelle de la 
période d’incubation. 

(2) Ce chiffre ne se rapporte qu’aux ganglions proyvenant des animaux cités 
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Constatations — a) Examen pes GANGLIONS PopLités. — Malgré 
examen approfondi de nombreux frottis et coupes (pour le 
moins une dizaine pour chaque piéce), il nous a 6lé impossible 
de déceler dans ces 33 ganglions des tréponémes typiques, ni 
méme des lésions manifestes d’adénite ou de périadénite. Nous 
navons constaté, & deux oa tout au plus trois reprises, que 
des formes filamenteuses, a ondulations irréguliéres, d’ailleurs 
extrémement rares, et dont il était difficile d’affirmer la nature 
tréponémique. Nous reproduisons dans !a Planche III une de 
ces formes suspectes (C/. fig. 3). Et, cependant, la plupart de ces 
ganglions contenaient le virus syphilitique, puisque, ainsi que 
nous venons de le constater, sur 24 inoculations, au moins 
67 p. 100 ont été suivies de succés. Quelles qu’aient été les 
modifications apportées aux techniques en vue de favoriser 
une pullulation des tréponémes aprés l’excision des glandes 
poplitées, milieu de Scherescheswky ou cullures cellulaires 
in vitro, les résultats n’ont pas varié : ils ont été constamment 
négatifs. 

Il en résulte que malgré la virulence fréquente des ganglions 
lymphatiques provenant de lapins syphilis’s, examinés pendant 
la période active de la maladie, ou au cours de la tréponémose 
« napparente », le TREPONEMA PALLIDUM ne peut étre décelé dans 
ces ganglions que tout a fait exceptionnellement, quel que soit 
le moment ot l'on pratique l’examen et les méthodes utilisées. 
Nos constatations sont donc en parfait accord avec celles des 
auteurs qui nous ont précédé (Truffi, Brown et Pearce). Si des 
observateurs tels que Zurhelle (1) et Hoffmann et Armuzzi (2) 
ont ‘découvert des tréponémes soit sur coupes, soit & l’ultra- 
microscope, c’est qu'il s'agissait de constatations exception- 
nelles, ne modifianten rien les conclusions auxquelles ont 
abouti nos nombreuses observations microscopiques. 


b) Examen pes GrerFons. — L’étude microscopique des 
greffons, pratiquée aprés l’inoculalion des ganglions sous le 
scrotum des lapins, permet de distinguer deux phases : 


dans les tableaux I et IJ. En réalité, nous avons examiné un nombre bien 
supérieur a celui-ci. 

(1) Zurnetie, cilé d’aprés Hoffmann. 

(2) Horrmann et Anmozz1. Deut. med. Woch., n° 2, 1927, p. 54. 
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1° Phase pré-sptrochétienne. — Au cours de cette premiére 
phase, qui cesse lorsque le greifon devient palpable, dur et 
adhérent, on constale que la survivance du tissu lymphoide 
est lige & l'apparition de vaisseaux de nouvelle formation. 
Aucun envahissement par les polynucléaires ne précede cette 


Le 6S - RSS. 
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Fig. 4. — Lapin 557 Z. Greffon de ganglion dgé de 30 jours. Cellules géantes 
contenant des granulations argentophiles. Tout autour, de rares polynuclé- 
aires el du tissu lymphatique. Méthode de Strempel-Armuzzi. Gross. :100/1. 


vascularisalion, comme il arrive dans la grefle effectuée avec 
des fragments ce syphilome [nos propres observations et celles 
relatées récemment par Strempel et Armuzzi (1)]. On remarque 
également lapparition de cellules géantes et déléments gra- 
nulo-adipeur contenant du pigment imprégnable par largent, 
et, partois, une nécrose centrale du tissu greffé (cf. fig. 1). 
Malgré un examen attentif des coupes, nous navons pu 
découvrir, pendant toute la durée de cette phase, des trépo- 


(1) Strempry et Armuzzi. Dermalol. Zeilschr., 46, 1926, p. 267. 
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nemes typiques, ni méme des vestiges pouvant étre rapprochés des 
formes spirochétiennes du virus syphilitique. Nous avons, ¢a et 
la, constaté des granulations argentophiles, la plupart incluses 
dans le cytoplasma des cellules fixes, mais il nous a été impos- 
sible d’établir la moindre relation morphologique entre ces 
eranulations et les formes involutives du tréponéme. 

En tout cas, rien de ce qui se passe pendant cette phase 
pré-spirochétienne n’est comparable & ce qui a lieu lorsqu’on 
greffe, chez un animal neuf, des fragments de tissus contenant 
des spirochétes, tels la cornée atteinte de kératite tréponémique 
expérimentale, ou le syphilome scrotal. Dans ces conditions, 
on suit pas & pas lenvahissement des lissus voisins par le tré- 
ponéme, sa persistance pendant toute la durée de la période 
d’incubation et sa pullulation lentement progressive. Ainsi, 
Levaditi et Yamanouchi (1) ont introduit dans la chambre 
antérieure de i’@il du lapin des fragments de cornée riche en 
tréponemes et ont étudié l’évolution des lésions, ainsi que le 
sort des spirochétes. Ces recherches ont montré qu’a chaque 
instant, pendant les trente ou quarante-cing jours que dure la 
période dincubation, il est possible de déceler des spirochétes 
typiques, tout d’abord au niveau du fragment gretfé, ensuite 
dans la cornée de l’animal en expérience. Les parasites 
pénétrent dans celte cornée et s’y multiplient activement, long- 
temps avant que les signes de kératile puissent se révéler cli- 
niquement (Cf. également Hoffmann et Zurhelle (2)]. Ces 
données et d'autres constalations, recueillies grace a des expé- 
riences réalisées sur le chimpanzé (3), nous ont permis de con- 
clure que da période @incubation s'explique par les difficultés 
gue rencontrent /es tréponémes a sacclimater a de nouvelles 
conditions de vie et de nutrition (4). Tout récemment, Strempel 
et Armuzzi (5) ont repris l’étude de cette question, en s’adres- 
sant aux greffes de syphilome tréponémique de lapin, qu’ils ont 
examinées & des moments divers de la période de Vincubation. 
Ils ont constaté la progression rapide des spirochétes vers les 


(1) Levaprr et Yamanoucar. C. R. Soc. Biol., 64, 1908, p. 50. 

(2) Horrmann et Zurnetre, cilés par Hoffmann. Dermatol. Zeit., 46, 1926, 
288. 

(3) Levavitt et Yamanoucur. C. R. Soc. Biol., 64, 1908, p. 313. 

(4) Levaoirr. La Syphilis. Paris, Masson, 1909, p. 368. 

(5) Sraumpet et Arwuzz. Vermatol. Zeit., 46, 1926, p. 267. 
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tissus avoisinants le long des espaces lymphatiques, leur pullu- 
lation, ainsi que la genése des altérations caractéristiques du 
chancre incipient. A aucun moment les auteurs n’ont remarqué 
une interruption quelconque dans la multiplication du germe, 
ni méme ce ralentissement du début observé par Levaditi et 
Yamanouchi. 

On saisit facilement le contraste entre ces constatations et 
celles que nous avons recueillies au cours de nos études sur le 
sort du greffon ganglionnaire. Ici, absence totale de tréponémes 
pendant la premiére phase du processus; 14, au contraire, pré- 
sence constante de spirochétes et pullulation lente mais pro- 
gressive du microbe spiralé. 

2° Phase tréponémique. — A partir du quarante-cinquiéme 
jour (en moyenne), le greffon change d’aspect. La structure 
lymphoide est remplacée, petit & pelit, par un tissu riche en 
fibroblastes, en fibrilles conjonclives, en vaisseaux néoformés 
(bourgeons vasculaires), autour desquels s’accumulent des 
monocytes (lymphocytes et cellules plasmatiques), bref par un 
tissu rappelant la cytologie dusyphilome incipient. Au surplus, 
les éléments giganto-cellulaires abondent, surtout a la péri- 
phérie du nodule. Mais, ce qui frappe par-dessus tout, c'est 
Vextréme abondance des tréponémes. 

Nous avons représenté dans la Planche III Vaspect et la topo- 
eraphie des spirochétes au cours de cette deuxiéme période 
évolutive des greffons agés de quarante-sept a cinquante-trois 
jours. 

a) Rapports avec les grosses cellules géantes. — Les figures 5, 
6 et 8 de la Planche IIT représentent de volumineuses cellules 
géantes contenant parfois 40 noyaux arrondis et vésiculeux, et 
dont le cytoplasma montre une structure en réseau filamenteux. 
Ces cellules géantes sont entourées de trés nombreux trépo- 
nemes a ondulations réguliéres et serrées, teints en jaune clair 
par la méthode de Strempel-Armuzzi. Mais d’autres spirochetes 
sont inclus dans le protoplasma; il s’agit, soit de parasites ayant 
conservé leur aspect caractéristique, mais se colorant en brun 
noiratre, soit de spirochétes profondément déformés. Ces der- 
niers revétent l’aspect de virgules, de points d’interrogalion, de 
boucles, de granulations rondes ou irréguliéres (fig. 3, 9 et 10). 

b) Rapports avec les petites cellules géantes. — D’autres cel- 
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lules géantes sont d’un volume manifestement plus réduit, 
telles is cellules représentées par les figures 2, 3, 4, 9 et 10. 
ici, les noyaux varient de trois (fig. 2) & six (fig. &), le cytoplasma 
est infiniment plus restreint. Entourées de tréponemes régulié- 
rement ondulés, ces petites cellules géantes ne contiennent 
que des spirochétes ayant perdu leur aspect caractéristique. La 
figure 9 en est un exemple. Les formes spirochétiennes intra- 


800 -C.CONSTANTIN 


Fic 2. — Lapin 357 Z. Greffon de ganglion dgé de 73 jours. Trés nombreux 
lréponémes au milieu de fibrilles conjonctives, de lymphocytes, de cellules 
plasmatiques et de fibroblastes argentophiles. Méme méthode Gross.: 800/1. 


protoplasmiques offrent une variabilité véritablement surpre- 
nante. On saisit fous les stades de transition entre les trépo- 
nomes typiques et les boucles, ainsi que les granulations 
noires, d'un diamétre de 0 p 2 4 0 » 3, représentant la phase 
ultime, encore visible, de ce processus involutif. 

c) Rapports avec les fibroblastes. — La figure 7 représente 
aspect des parasites dans un fibroblaste appartenant a un 
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greffon de quarante-sept jours. Plus un seul spirochéte ltypique 
dans le cytoplasma. Tous les tréponemes, disposés parallele- 
ment aux fibrilles, ont l’aspect de filaments moniliformes, de 
massues, de virgules, de boucles en 8 ou en O, enfin de gra- 
nulations presque ultramicroscopiques. 

d) Rapport avec Vensemble du tissu syphilomateur. — La 
figure 14 rend compte de l’abondance des tréponémes dans 
les zones du greffon ayant revétu l’aspect microscopique d’un 
syphilome au début. Le tissu, constitué par des fibroblasles, 


Fic. 3. — Aspect schématique ds diverses formes involutives 
du Trepenoma pallidum. Gross. : 4.000/I. 


des lymphocytes, des cellules plasmatiques ou des gros mono- 
nucléaires, est littéralement farci de spirochétes. Ceux-ci sont 
disposés surtout autour eta lintérieur des fibroblastes, qu’ils 
encadrent liltéralement, et aussi au niveau des endothéliums 
vasculaires, quils traversent pour pénétrer dans la lumiére des 
capillaires néoformés (Cf. fig. 2, p. 486). 

En résumé, guels que soient la région du greffon prise ep 
considération et ses éléments constitutifs, cellules géantes, 
fibroblastes, endothéliums, plasmatocytes ou lymphocytes, les 
tréponemes constalés peuvent étre groupés en deux catégories : 
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a) Spirochétes ayant conservé leur aspect caractéristuque, 
leurs ondulations réguliéres, leurs extrémités ef filées, leurs affi- 
nités argentophiles ; 

b) Tréponémes montrant toute une série de modifications mor- 
phologiques et tinctoriales, qu'il nous faut examiner en détail : 

Ces tréponémes déformés, atypiques, sont, pour la plupart, 
inclus dans le cytoplasma des cellules géantes, des fibroblastes 
et des macrophages. Ils se distinguent d’abord par le fait quils 
se colorent en noir, alors que limprégnation argentique teint 
en jaune-brun les spirochétes typiques extra-cellulaires (voy. 
Planche IIl\. (Méthodes de Strempel-Armuzzi et de Levaditi). 
Par ailleurs, leur forme permet de les classer schématiquement 
en huit variétés, dont voici les caractéristiques (C/. figure 3, 
p. 487). 

Groupe 1: Spirochétes moniliformes. — Le parasite est fila- 


menteux, ses ondulations sont aplaties, et il offre, ca et 1a, des — 


renflements (2 4 3), disposés soit aux extrémités, soit le long 
du corps micrcbien (a). 

Groupe 2: Sp. en massue ou en haltéres. — Le tréponéme 
est raccourci et montre un ou deux renflements terminaux (6). 

Groupe 3 : Sp. en boucles laches ou incompletement fer- 
mées (ce). 

Groupe 4: Sp. en boucles serrées et complétement fermées (d). 

Groupe 5: Sp. en pelotes compactes (e). 

Groupe 6: Sp. en forme de virgule ou de point dinterroga- 
‘ion. — De trés pelites dimensions (1 »), ces formes ont l’as- 
pect d'une granulation irréguliére sur laquelle est allaché un 
court filament (/). 

Groupe 7: Sp. a létat de granulations. — Ces granulations 
de 0,3 48 0,4 » sont fortement colorées en noir; elles sont irré- 
guliéres, rondes ou légérement ovalaires (q). 

Groupe 8: Sp. a l'état de granulations presque ultramicro- 
scopique (h). 

L'examen synthétique de ces différentes formes nous autorise 
a les considérer comme des phases successives d’un processus 
involutif, aboutissant au stade ultime, granulaire et presque 
ultramicroscopique, du parasite de la syphilis. 


Nous reviendrons ultérieurement sur la signification de ce 
processus. 
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Concloons, pour linstant, que inoculation sous-scrotale de 
ganglions lymphatiques provenant de lapins syphilisés, gan- 
glons virulents, mais apparemment dépourvus de tréponéemes, 
provoque l’éclosion dun nodule daspect syphilomateux, extré- 
mement riche en parasites spiral’s, ou en voie dinvolution. 
Simultanément, la structure lympho-réticulaire du greffon 
change Waspect. Des que les spirochetes apparaissent, le tissu, 
jusqwalors lymphoide, revét Vapparence d'un syphilome riche 
en fibroblastes, en monocytes et en cellules géantes. 


Quelle interprétation convient-il de donner a ces constata- 
tions? Deux hypotheses peuvent étre formulées. On peut 
admettre que les ganglions poplités des lapins syphilisés ne sont 
dépourvus de tréponémes quien apparence; le nombre des para- 
sites spwralés serait st restreint quils échapperatent a nos moyens 
@ investigation. Devant des observations analogues aux notres, 
Truffi s’est posé la méme question. Il se montre, d’ailleurs, 
trés enclin & admettre celte hypothése, pour la raison que les 
ganglions examinés par lui provenaient d’animaux dont |in- 
fection syphilitique était récente; les tréponémes pouvaient 
donc étre présents en si petit nombre quwil devenait difficile, 
voire méme impossible, de les y déceler. 

A cela on peut objecter que nos examens ont été si nom- 
breux, si minutieux, qu'il ett été surprenant de ne point décou- 
vrir quelques rares tréponemes typiques, si réellement il 
y en avait eu. D’autre part, ces examens ont porté sur 
des glandes lymphatiques de lapins dont l’age du chancre a 
varié de vingt-huit a cent quatre-vingt-quatre jours, par con- 
séquent, dans des conditions particuliérement favorables a la 
pullulation du Zreponema pallidum dans ces ganglions. Enfin, 
nous aurions dt observer, dés le début, une multiplication tré- 
ponémique d’abord tres faible, puis de plus en plus marquée, 
et non pas celte pullulation brusque, guas7 massive, maintes 
fois constatée au cours de nos recherches. 

Il nous semble, au contraire, plus plausible d’admeltre que 
le tréponeme n'est qu'une des phases du cycle évolutif du virus 
syphilitique. Ce cycle doit comporter d'autres formes invisibles 
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ou difficiles a déterminer par nus moyens actuels, celles précisé- 
ment que parait revétir le virus dans les ganglions lymphatiques 
des lapins syphilisés, 

Ce qui nous le fait admettre, c'est qu’en réalité nous avons 
constaté, soit dans les greffons de ganglions examinés & la 
seconde phase spirochétienne de leur évolution, soit dans des 
syphilomes en voie de guérison spontanée, soit, enfin, dans des 


Fic. 4. — Lapin 494 Z. Syphilome scrotal a virus Truffi, truité par le dérivé 
arséno bismuthique solubilisé H®!, Formes spirochétienne involutive extra- 
cellulaire. Méme méthode. Gross. : 800/1. 


chancres d’animaux trailés (As, Be ow Te), des tréponémes 
inclus dans le cytoplasma des macrophages, des ce!lules géantes 
ou des fibroblastes, offrant tous les stades d’un processus invo- 
lutif aboutissant & la formation de granulations argentophiles. 
Nous avons décrit ces différentes Sane lorsque nous avons 
analysé les particularilés microscopiques des greffons gan- 
glionnaires (v. page 488). Des constatalions analozues ont été 
recueillies & occasion de nos études concernant les syphilomes 
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provoqués chez le lapin par l’inoculation de virus Truffi. Voici, 
d’ailleurs, ces derniéres constatations : 

a) Chez plusieurs lapins, les syphilomes d’age variant entre 
vingt-cing et cinquante-trois jours contenaient des formes 
spirochétiennes involutives, ressemblant en tous points celles 
décriles précédemment; 

6) Chez treize animaux, soumis au trailement par Varséno- 


o/ 
ati 


- : : LC. CONSTANTIN. 
So : 


Fic, 5. — Lapin 494 Z. Méme légende. lormes spirochétiennes trés allongées, 
“ayant perdu en partie leurs ondulations. Méme méthode. Gross. : 7150/1. 


benzene [(Novarsénobenzol Rillon), le bismuth, le tellure (4), 
ou un dérivé arséno-bismuthique solubilisé (4”)|, les chancres 
renfermaient les mémes formes inyolutive:, et cela dans une 
proportion de 61 p. 100 (fig. 4 ct 5, p. 490 el 491). ane 
En résumé, qu'il s‘agisse de Iésions syphilitiques primaires 


(t) Cf. Levanirt. C. R. Acad. Sciences, 184, 1927, p. 783. 
33 
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en yoie de guérison spontanée ou thérapeutique, ou de greffons 
de ganglions considérés & la phase tréponémique de leur évo- 
lution, un fait est certain : c’est que le tréponéme subit dans 
les monocytes, les cellules géantes ou les fibroblastes des 
modifications morphologiques que l’on peut résumer ainsi : 

La forme nettement et réguliérement spiralée est remplacée 
progressivement par des spirochétes plus courts, plus épais et 
moniliformes; ceux-ci se raccourcissent davantage et montrent 
des renflements & l'une ou aux deux de leurs extiémités. Par 
la suite, le parasite se dispose en boucles, d’abord incompléte- 
ment fermées, ultérieurement plus completes. Plus tard, et 
apres s’étre disposé en pelotes serrées, le tréponeme prend 
laspect d'une virgule, puis se transforme en granulations 
rondes, ovalaires ou irréguliéres. Celles-ci finissent par devenir 
si petites qu’elles ne peuvent étre distinguées que trés diffi- 
cilement. Leurs dimensions ne dépassent pas, dans ce cas, 
01.80,3 u. 

Pour nous, ces formes granulatres presque ultramicrosco- 
piques représentent la phase pré-spirochétienne du virus syphi- 
fitique. Les pelotes serrées, de méme que les granulations 
argentophiles, seraient capables de se transformer, & leur tour, 
d’abord en tréponémes (formes jeunes), ensuite en spirochétes 
de plus en pius longs et riches en ondulations (formes adultes). 
Elles seraient capables d@assurer la conservation du germe dans 
les tissus pendant les périodes latentes de la maladie (formes 
de résistance), e¢ constitueraient des réserves de virus, en dépit 
de certains traitements spécifiques (origine des récidives). 


Ces formes sont-elles filirables? Nos erpériences ne nous aut: - 
risent pas a laf firmer. En effet, les animaux inoculés avec des 
filtrats de chancre, oude ganglions virulents (bougies Chamber- 
land L', 2 et L?, membranes en collodion), n’ont pas contraclé 
infection, leurs ganglions ne se sont pas montrés virulents et 
ils n’ont pas résisté 4 une inoculation d’épreuve pratiquée 
ullérieurement. Voici trois de nos essais de filtration : 


Expfence 1. — a) Syphilome du lapin 403 D. Tissu riche en tréponemes, 
triluré finement, et additionné d'eau sa‘ée isotonique. Filtration a travers une 
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bougie Chamberland L*. Inoculation du filtrat sous la peau du scrotum et 
dans les deux testicules des lapins 72% D, 728 D et 730 D. Résultat négatif 
(quatre-vingt-dix-neuf jours d’observation). 

6) Ganglions poplités du méme lapin. Méme dispositif expérimental. Ino- 
culation du filtrat aux lapins 725 D et 727 D. Résultat négalif (quatre-vingt- 
dix-neuf jours d’observation). 


Exrértence Il. — Ganglions du lapin 380 D, porteur de deux nodules scro- 
laux riches en trépontmes. La greffe de ces ganglions, pratiquée au 
lapin 740 D, a donné un résultat positif aprés soixante jours dincubation. 
Filtrat d extrait ganglionnaire sur bougie Chamberland 1°, injecté aux 
lapins 744 D, 745 D, 746 D, 747 D et 748 D. Résultat négatif (quatre-vinet- 
quinze jours d’observation). 


Expgérience If. — Chancre tréponémique du lapin /54.V. L’émulsion contient 
des spirochétes mobiles et immobiles. Filtration sur bougie Chamberland L'. 
Le filtrat est inoculé aux lapins 440 N, 743 N, 442 N, 447 N, 445 N, 446 N, 
444 N et 444 N. Résultat négatif apres soixante et onze jours d’observation. 
A ce moment, on inocule a cing de ces lapins Je virus Truffi. Résultat positif 
(absence d’immunité anti-chancreuse). Les ganglions poplités des lapins 440 N, 
443 N, 442. N, 447 N, 445 N, 446 N, 441 N et 444 N sont excisés quarante-quatre 
et cinquante-neuf jours apres Vinoculation du filtrat. [is sont greffés 4 des 
lapins neufs : résultat négatif (absence de lréponémose inapparente). 


Deux autres expériences [(filtration sur bougie Chamber- 
p L 

land L' dis et sur sac en collodion (trois couches)) ont égale- 

ment fourni des résultats négatifs. 


shypothése, envisagée déja par Schaudinn, d’un cycle évo- 
yp ’ fo) J ) y 
lutif comptexe du virus syphilitique, comporlant des formes 
eranulaires presque ultramicroscopiyues, dont la présence 
dans les ganglions lymphatiques assurerait la virulence du 
tissu lymphoide en l’absence de tréponémes lypiques, est rendue 
plausible par les fails exposés dans ce Mémoire. Elle demande 
a étre vérili¢ée sur des bases nouvelles, ce que nous essayons de 
réaliser actuellement. D’ailleurs, Truffi en tient compte, puis- 
quil affirme que « l'absence de spirochétes dans les ganglions 
pourrait s’°expliquer par l’existence du parasite & une phase de 
développement non décelable par les méthodes habituelles (1) ». 
En attendant, nous ferons remarquer que cette hypothése est 
appelée a expliquer : 


(1) Cf. également Ross. Brit. med. oun, Do 214s AII25 po. 165i 
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1° Linfection syphilitique latente avec présence de virus dans 
certains tissus dépourvus de tréponémes ; 2° la possibilité de cer- 
tains cas de paralysie générale ou de tabes sans sptrochéte dans 
le névraxe {Marchand (1)], e¢ peut-étre Cinefficacité fréquente 
des traitements spécifiques dans la parasyphilis; 3° les récadives 
survenant en dépit des meilleurs spécifiques, les formes de résis- 
tance étant moins sensibles aux agents chimiothérapeutiques 
que les formes végétalives (spirochétiennes). 


(1) Marcnann Presse médicale, n° 70, 1921, p. 695. 


SUR LE BACILLE DE L'ENTERITE PARATUBERCULEUSE 
DES BOVIDES 


par A. BOQUET. 


Lentérite hypertrophiante ou paratuberculeuse des bovidés 
a été longtemps considérée comme une forme spéciale de 
Vinfection tuberculeuse due a un bacille du type aviaire. 
Kn 1903, Markus, puis Van der Sluis, observant que la 
muqueuse intestinale et les ganglions mésentériques des 
animaux malades ne provoquaient aucune lésion lorsqu’on les 
inoculait au cobaye, & la poule et a la chévre, distinguérent 
cette affection de la tuberculose, mais ne parvinrent pas a 
culliver son agent causal, le bacille acido-résistant que Johne 
et Frotingham ayaient découvert en 1895. 

Aprés quelques essais d’imoculations effectués par Liénaux et 
Van den Eeckhout (1905), entachés d’erreur par suite de la 
coexistence du germe spécifique et du bacille de Koch dans le 
suc ganglionnaire qu’ils injectaient, B. Bang (1906) réussit a 
transmettre la maladie a plusieurs veaux et lui donna Je nom 
dentérite chronique pseudo-tuberculeuse ou paratuberculeuse 
des bovidés. 

Enfin, en 1912, F. W. Twort et G. L. Ingram obtinrent la 
culture du bacille de Johne sur des milieux spéciaux et démon- 
trérent son réle étiogénique par Vinoculation a des bovidés, 
des chévres et des moulons. 

Depuis leurs travaux, J. Mac Fadyean, J. T. Edwards et 
A. L. Sheather en Angleterre, H. Holth en Allemagne, L. Meyer 
aux Elats-Unis, L. Panisset et J. Verge, H. Vallée et P. Rinjard 
en France complélérent I’étude expérimentale de Ventérite et 
s'efforcérenlt de mettre au point les méthodes biologiques de 


son diagnostic. 


* 
* »¥ 


De pius en plus fréquemment obseryée en Europe, dans 
l'Inde anglaise, dans |’Afrique du Sud et aux Etats-Unis, l’en- 
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lérite paraluberculeuse cause chaque année des pertes considé- 
rables. Elle atteint surtout les bovidés adultes, mais il nest 
pas exceptionnel de la constater chez les ovins (Vukovic), chez 
les chévres (Mac Fadyean, Edwards et Sheather), les buffles 
(Stockmann) et méme les daims. Sauf une observation douteuse 
de Liénaux, elle n’a pas été signalée chez le cheval et chez 
l'ane. Par sa conlagiosité extréme, Ja rapidité de sa diffusion et 
sa gravilé, cetle affection apparait plus redoutable encore que 
la tuberculose pour les bovins. 

Chez ces animaux, elle se manifeste essentiellement par de la 
diarrhée, de lanémie et un amaigrissement croissant. Son évo- 
lution, lente et apyrétique, est parfois interrompue par de 
courtes périodes de rémission, mais elle se termine invariable- 
ment par la mort, qui survient au bout de quelques mois ou 
dune année. Aucune méthode thérapeutique efficace n’a pu 
jusqu ici lui étre opposée. 

iin dehors de la cachexie plus ou moins profonde et des 
allérations tissulaires qui l’accompagnent, les seules lésions 
caractérisliques trouvées a l’autopsie siégent dans la moitié 
inférieure de lintestin gréle, principalement dans la région 
i/éo-cecale, et sur le colon. Hlles consistent dans l’épaississement 
et le plissement transversal de la muqueuse, dont les sillons 
sont verruqueux alors que leur partie saillante reste lisse. Les 
plaques de Peyer sont un peu tuméfiées. On note encore, en 
divers points, des petits foyers congestifs ou hémerragiques 
sous-muqueux el des érosions, mais jamais de formations nodu- 
Jaires ni d’ulcérations comme dans la tuberculose intestinale 
(B. Bang, E. Leclainche). Les ganglions mésentériques, volu- 
mineux et infiltrés, n/offrent aucune lésion dégénérative, sauf 
chez la chévre ott Mac Fadyean et ses collaborateurs ont observé 
des petits nodules caséeux, superficiels, du volume d'un grain 
de blé & celui d'une noisetle. Tous les autres organes restent 
indemnes, et les recherches les plus attentives n’y réyvélent pas 
la présence de bacilles acido-résistants. 

A Vexamen histologique, les villosités intestinales apparais- 
sent déformées et envahies par des cellules épithélioides autour 
desquelles des bacilles se groupent en amas. Les ccllules 
eéantes sont assez rares et généralement pauvres en germes 
phagocytés; on les rencontre & la fois dans la muqueuse, la 
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sous-muqueuse et les villosités. D’aprés Mac Fadyean, Vinfil- 
tration cellulaire reste diffuse; elle provoque l’effacement pro- 
gressif du tissu normal et la destruction des glandes intesti- 
nales, mais elle n’aboutit en aucun cas, chez les bovidés, ala 
nécrose et a Ja caséification qui sont l’apanage du bacille tuber- 
culeux. 

Les lésions des ganglions mésentériques débutent au niveau 
des espaces lymphatiques ot s’accumulent des cellules épithé- 
lioides. Peu a peu les éléments lymphoides disparaissent et se 
trouvent remplacés par un tissu dont l'aspect rappelle celui 
du tissu conjonclif enflammé. Les cellules géantes sont plus 
nombreuses qu2 dans les lésions de la muqueuse intestinale 


(Mac Fadyean). 


I. — Caractéres morphologiques et tinctoriaux 
du bacille de Johne. 


Dans les tissus infectés (1) {muqueuse intestinale, ganglions 
lymphatiques| et dans les matiéres fécales avec lesquelles il 
est éliminé en abondance par les animaux malades, le bacilie 
de l’entérite hypertrophiante (fig. 1) se présente tantédt sous la 
forme de batonnets de 1 42 de long sur 05 de large, droits 
ou incurvés, dont les extrémités sont arrondies ou légerement 
effilées, tant6t sous la forme de cocco-bacilles, tantot enfin 
comme de simples granulations. On trouve également des 
hacilles plus allongés, réguliers dans leurs contours ou étranglés 
en haltére, et des éléments renflés & une de leurs extrémités ou 
globuleux. Par leur aspect et leur polymorphisme, ces germes 
rappellent davantage le bacille de la fléole que !e bacille de 
Koch. 

lis sont généralement libres, isolés ou groupés en amas 
polygonaux ou circulaires constitués par des éléments étroi- 
tement serrés les uns contre les autres, enchevétrés ou disposés 
réguliérement, ou encore rayonnant autour d'un centre. 


(1) Grace a Vobligeance de M. le Dt Lebailly el de notre collegue G. Ramon, 
nous avons pu disposer d'un abondant matériel de recherches provenant 
d’animaux naturellement infectés. Nous sommes heureux de Jeur en expri- 
mer nos remerciements les plus cordiaux. 
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Gram-positifs et nettement acido-résistants, ils apparaissent 
aniformément colorés en rouge par la méthode de Zieh|-Neelsen 
ou ponctués d'une ou plusieurs granulations plus foncées. 

Sur les milieux solides (cultures de six semaines), les bacilles 
sont plus longs et plus épais. Colorés par la méthode de Ziehl, 
nombre d’entre eux présentent un large espace clair central 
que délimitent une mince paroi acido-résistante et deux gra- 
nulations arrondies ou légérement allongées, réparties symétri- 
quement aux extrémités du corps microbien. 


Fic. 1. — Bacilles de Johne libres et en amas 
dans les ganglions mésentériques. (Photog. P. Jeantet.) Gross. : 1.850 


Leur polymorphisme est surtout marqué dans les cultures 
en milieu liquide (milieu synthétique de Sauton) ot l’on trouve 
associés des formes longues et granuleuses, de courts batonnets 
trapus, des éléments cocciformes et des granulations libres, 
parfois d’une extréme finesse. Les bacilles y sont isolés ou 
groupés en amas identiques & ceux des Iésions, mais l’acido- 
résistance fait défaut chez un assez grand nombre d’entre eux 
(fig. 2). 

G. If. Morin et J. Valtis ont démontré que ces cultures ren- 
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ferment des éléments susceptibles de traverser les bougies 
Chamberland L, et de se reproduire in vivo sous la Ane de 
bazilles acido-résistants. 


1]. — Caractéres culturaux. 


Le bacille de Johne, microbe aérobie, ne se miultiplie 2 vitro 
que sur les milieux artificiels elycérinés et additionnés d'une 


Fic. 2. — Bacilles de Johne cullivés sur !e milicu de Sauton. 
(Photog. P. Jeantet.) Gross. : 1.850. 


petite quantité de bacilles tuberculeux ou paratuberculeux morts 
ou dextraits de ces microbes. Nous reviendrons plus loin sur ce 
fait, découvert par F. W. Twort et G. L. Ingram, qui repré- 
sente une des plus curieuses acquisitions de la microbiologie 
expérimentale. 

Dans les conditions optima de température, cest-a-dire a 
38-39°, et sur les milieux solides, additionnés d’extraits bacil- 
laires et légerement alcalinisés (milieu a Voeuf de Dorset, g¢élose 
nutritive glycérinée + sérum de beeuf) [Mac Fadyean, Edwards 
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et Sheather] bouillon de foie+-sérum de cheval Holth), le 
développement des bacilles s’opére toujours avec une extreme 
lenteur. Les premiéres colonies n’apparaissent pas avant la 
sixiéme ou la huititme semaine. D’abord punctiformes et isolées, 
elles alteignent vers le troisitme mois 0™™5 a 1™™ de diamétre 
et présentent, comme les colonies de bacilles de Koch, l’aspect 
de petits amas grisétres, saillants et mamelonnés, peu adhé- 
rents. A mesure qu’elles grossissent, elles s’entourent d'une 
fine pellicule blanche, séche, translucide, qui s’étend peu & peu 
a la surface du milieu. Transplantée sur les milieux liquides 
(bouillon ordinaire, bouillon de foie, bouillon-sérum addi- 
tionnés d'extraits de bacilles de la fléole), cette pellicule bacil- 
laire s'accroit lentement et forme en deux ou trois mois un 
voile gréle, blanc grisatre, plissé. 

Apres plusieurs passages sur les milieux spéciaux, la végé- 
lation est un peu plus rapide et plus abondante. Néanmoins la 
récolte reste médiocre comparativement & celle que four- 
nissent les bacilles tuberculeux et paratuberculeux, et la pré- 
paration en grandes masses de corps microbiens offre de telles 
difficullés que étude bio-chimique du bacille de Johne est a 
peine ébauchée. C’est ce petil probleme pralique que nous 
avons tout d'abord essayé de résoudre en nous fondant sur les 
lravaux précités. 

Aux milieux trés complexes employés jusquici, nous avons 
substitué le liquide synthétique de Sauton trés favorable, 
comme on sait, & la culture du bacille de Koch et dont la com- 
position est la suivante : 


GRAMMES 
ASPaLagin’ <6 Gan we chrce ules ake ee 4 
ACIDS Glbriques Cy wer. - see ee ae eee 2 
Bhosphatesbipotassiques 2 5 > se ee eee 0,5 
Sulfate de magi Suing: sary enema te ae ne 0,5 
Citraterde ter ammronracala lame iene eae aa 0,05 
GY COLIITE: heat ccs Reagents an ee 60 
Fan 623 Sosa ee te otk a a 1.000 


On ajuste ce milieu & pl : 7,2 avec de Vammoniaque et on 
Yadditionne de 10 p. 100 de Vextrait suivant, préparé d’aprés les 
indications de Twort et Ingram et selon la formule que notre 
ami P. Rinjard, chef du laboratoire vétérinaire au centre de 
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recherches du Ministére de l’Agriculture, a bien voulu nous 
communiquer. 


Mettre en suspension, dans 300 cent. cubes d'eau glycérinée A 20 p. 100 et 
salée a8 p. 4.000, 10 grammes de bacilles de la fléole secs et finement broyés, 
provenant de cullures en bouillon glycériné agées de deux semaines; 
chautfer a Pautoclave a 120° pendant une heure; laisser reposer; décanter. 
Ajouter 10 parties de liquide pour $0 parties de milieu de Saulon; répartir 
en ballons de 2 0 cent. cubes, et, finalement, stériliser & 110° pendant quinze 
minutes. 


Des le cinquieme ou le sixiéme jour, un fragment de voile 


Fus. 3. — Cultures agées de huit semaines sar le milieu de Sauton 
additionné de 10 p. 100 d’extrait de bacilles de la fléole. (Photog. P. Jeantet.) 


jeune, déposé a la surface de ce milieu, s‘accroit manifestement ; 
puis il s’étend peua peu pour former vers la quatriéme semaine 
une pellicule blanche, mince et gaufrée; ensuite Ja membrane 
s épaissit, se plisse, remonte vers les parois du vase, el la cul- 
ture atteint son maximum vers Ja fin du deuxiéme ou du trot- 
siome mois (fig. 3). Le liquide reste toujours d'une limpidité 
parfaite, mais prend une teinle verdalre. 
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La récolte fournit en moyenne 5 a 6 grammes de bacilles 
essorés par ballon de liquide de Sauton (120 cent. cubes) addi- 
tionné de 10 p. 100 d’extrait de bacilles de Ja fHéole. Elle est 
moins abondante dans les milieux ne renfermant que 5 p. 100 
d’extrait et devient presque nulle lorsqu’on abaisse cette pro- 
portion au-dessous de 1 p. 100. 

Desséchés a létuve pendant vingt-quatre heures, en couche 
mince, étalée sur du papier a fillrer, les corps microbiens bru- 
nissent et abanionnent environ 80 p. 100 d'eau. Epuisés ensuite 
pendant vingt heures par alcool méthylique dans l'appareil 
de Kumagawa, ils perdent 31,5 p. 100 de leurs matiéres grasses, 
de leurs cires et de leurs lipoides. 

Sur la pomme de terre au milieu de Sauton préparé dapreés 
les indications précédentes, le bacille de Johne se développe 
plus rapidement encore que sur les milieux liquides. Kn trois 
& cing semaines, on obtient une couche épaisse, blanche et 
mamelonnée, qui pese en moyenne 60 a 70 centigrammes par 
tranche (fig. 4)). Du sixiéme au dixiéme jour, un voile mince 
recouvre le liquide qui baigne la pomme de terre; il est alors 
facile d’en prélever un fragment pour Je transplanter avee les 
précautions d'usage sur les milieux liquides (1). 

Les milicux solides organiques : sérum coagulé glycériné, 
milieu a lceuf de Dorset glycériné & 5 p. 100 (Twort et Ingram) 
et milieu de Pétroff contenant 10 p. 100 d’extrait de bacilles de 
la fléole, donnent des résultats moins satisfaisants. Sur la 
pomme de terre cuite dans la bile glycérinée 45 p. 100, selon 
la technique de Calmette et Guérin, et additionnée de la méme 
proportion d’extrait bacillaire, la culture, d’abord gréle, aug- 
mente & chaque passage el forme une couche grasse, épaisse, 
verdatre qui, en quatre & six semaines, recouvre enlitrement 
la tranche de pomme de terre (fig. 5). 

Twort et Ingram conseillent d’alcaliniser Iégérement les 


(1) Pour obtenir dans un tube de pomme de terre des voiles fins, aisément 
transplantables, il suffil d’enlever aseptiquement la Lranche au moyen d’une 
spatule stérile et chaude dés qu'une mince membrane recouvre le liquide. 
Replacer a l’étuve en position inclinée. Trois ou quatre jours apres, la pelli- 
cule d'un seul tube peut servir 4 l’ensemencement d'une quinzaine de ballons. 
Reporter le lube a létuve; en six ou huit jours un nouveau voile s’y déve- 
loppe, que l'on peut de nouveau transplanter, et ainsi de suite, A deux ou 
ane reprises. Cette technique est également applicable au bacille tuber- 
culeux. 
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F.c. 4. — Bacille de Johne; cullure 
(trois semaines) sur pomme de 
terre au liquide de Sauton, 
(Photog. P. Jeantel ) 


Fic. 5. — Bacille de Johne; culture 
(quatre et huit semaines) sur 
pommes de terre biliées. (Photog. 
P. Jeantet.) 
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milieux destinés & la culture du bacille de Johne, et nous avons 
pu constater que Ja réaction la plus favorable pour le liquide de 
Sauton correspond & pH 7,2. Mais, & vrai dire, le bacille de 
Ventérite se montre beaucoup moins sensible que les bacilles 
tuberculeux aux variations de Valcalinité ou de l'acidité dans 
les milieux synthétiques, car nous avons obtenu des récoltes 
d'égale abondance sur plusieurs séries de pommes de terre au 
liguide de Sauton ajusté a un pif croissant de 6,8 4 8. 

A partir du moment ot la cullure progresse, le liquide ense- 
mencé s’acidifie. De 7.2 au départ, le pH s’abaisse 46 vers la 
quatriéme semaine, puis a 4,9 de la huitiéme & la dixiéme 
semaine, au moment ot le voile atteint son maximum d’épais- 
seur et d’étendue (1). 

De toutes les substances azolées assimilables, l’'asparagine est 
celle qui convient le mieux a la nutrition du bacille de Johne; 
elle peut étre cependant remplacée, sans diminution importante 
de la récolle, par un acide monoaminé, la leucine a 4 p. 1.000. 
Par contre, Valanine, l’acide aspartique et les sels ammo- 
uiacaux (phosphate et azotate a 4 p. 1.000) ne conviennent 
pas. 

Les conslituants minéraux du milieu synthétique (sulfate de 
magnésie et phosphate dipolassique) sont indispensables & la 
végétation. Quant au citrate de fer, dont le liquide de Sauton 
ne contient que de trés faibles quantités (1 p. 50.000), il active 
le développement des germes comme si le métal de ce sel inter- 
venait par une sorte d’effet catalytique ; on peut lui substituer 
sans inconvénient le lactate de fer et le lactate de manganese 
dans les mémes proportions. 

Aucun développement n’a été obtenu sur les milieux non 
elycérinés et sur les milieux glucosés a 4 p. 100. 

La température optimum de culture est de 38°-39°. Mais la 
végélalion s’effectue jusqu’d 43°-44° (Twort et Ingram); a 46°- 
48° clle est nulle, alors que celle des bacilles paratuberculeux 
saprophytes s'est poursuivie dans nos expériences jusqu’a 50° 


(1) Cette acidification progressive du milieu de Sauton n’est pas particu- 
liere au bacille de Johne. Les bacilles tuberculeux virulents ou avirulents et 
le bacille paratuberculeux de la fléole la produisent également. Pour le 
hacille de la fléole, le pH, étant au départ de 7,2, s'éléve & 8 trois jours aprés 


lensemencement, puis s’'abaisse 4 6 le neuviéme jour, et enfin a 4,5 le quator- 
zieme jour. 
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pour le bacille de Grassberger et jusqu’a 54° pour le bacille de 
la fléole. 

Gonservées & 38° et protégées contre la dessiccation, les cul- 
tures sur pomme de terre peuvent élre encore étre transplantées 
avec succes pendant cing ou six mois, ce qui indique une vita- 
lité plus grande que celle des bacilles tuberculeux et paralu- 
berculeux (1). Il convient toutefois, pour entretenir une végéta- 
tion abondante et rapide, de repiquer les cultures toutes les 
quatre ou cing semaines. 

On obtient facilement lisolement et la culture du bacille de 
Johne & partir des lésions en employant les méthodes sui- 
vantes : 


Lorsqu il s’agit de produits bacilliféres non souillés par des germes d'infec- 
tions secondaires (ganglions mésentériques prélevés peu de temps apres la 
mort), cautériser largement et aspirer avec une pipette de gros calibre une 
petite quantité de pulpe que l'on étalera ala surface d’une tranche de pomme 
de terre (liquide de Sauton + extrait de bacilles de la fléole) en appuyant 
fortement au moyen d'une large spatule. Capuchonner et meltre a l’éluve a 
38° en position inclinée. 


La muqueuse intestin»le malade, toujours souillée par des 
gvermes sporulés, sera, au préalable, traitée par la soude a 
4 p. 100, de préférence a l’antiformine préconisée par Mac 
Fadyean et ses collaborateurs. 


Laver dabord abondamment la muqueuse avec de l'eau physiologique ou 
de l'eau bouillie et en découper des petits fragments de quelques millimétres 
de coté. Broyerces fragments avec du sable stérile, ajouter huit ou dix fois 
leur volume de soude a4 p. 100 et laisser en contact trois heures a l’étuve, 
comme pour les tissus tuberculeux trailés d’aprés la méthode de Pétroff. 
Ensuite centrifuger, décanter et neutraliser le culot que l'on élalera comme 
précédemment sur des tranches de pomme de terre au liquide de Sauton 
+ extrait de bacilles de la fléole. 


Quatre ou cing semaines aprés l’ensemencement!, et souvent 
davantage, on distingue quelques petites colonies grisdtres qui 
s'accusent peu a peu. Lorsqu’elles atteignent 24 3 millimétres 
de diamétre, on les transplante en les étalant. Des le deuxiéme 
passage, elles deviennent plus nombreuses et plus étendues, 


(1) Ces derniers germes (b. de la fléole, de Grassberger, Grassbacillus), qui 
restent vivants pendant plusieurs mois 4 la température du laboratoire, 
meurent, en effet, en quelques semaines 4 l’étuve. 
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quoique toujours isolées; au troisiéme et au qualriéme passage, 
elles se développent plus rapidement et un léger voile recouvre 
le liquide au fond des tubes de pomme de terre; au cinquieme 
passage ou au sixiéme, la culture atieint sa richesse maximum. 


Pour lenyoi au laboratoire, prélever un fragment dinteslin malade, le 
laver abondamment et l'introduire dans un flacon a large ouverture conte- 
nant de l’eau glycérinée a 25 p. 100. Les ganglions mésentériques correspon- 
dants seront expédiés a part dans le méme liquide conservateur. 


La SUBSTANCE ESSENTIELLE, FAVORISANTE, DES EXTRAITS MICROBIENS. 


De toutes les bactéries pathogénes, cultivables sur les milieux 
artificiels, le bacille de Johne appirait comme le plus exigeant, 
sinon dans son métabolisme, au moins dans les conditions 
initiales de son développement. Il représente l’avant-dernier 
anneau de cette longue chaine de bacilles acido-résistants qui 
commence avec les bacilles paratuberculeux des végétaux, se 
continue par les bacilles du beurre, du lait, des matiéres grasses 
en général, puis aborde le parasitisme avec les bacilles para- 
tuberculeux des animaux a sang froid, ea parcourt toute la 
gamme avec les différents types de bacilles tuberculeux et 
s'achéve par le bacille de la lepre dont la culture authentique 
n'a pu élre obtenue jusqu ici. 

Son électivité pour la muqueuse intestinale des bovidés, ot 
il se multiple avec une extréme abondance sans se répandre 
dans les autres organes en dehors des ganglions mésentériques, 
indique qu'il trouve dans ce milieu organique, exclusivement, 
les circonstances les plus propices & sa multiplication. Aprés 
l'échec des premiéres tentatives de culture sur les milieux 
habituels du laboratoire. celle constatation devait conduire Jes 
expérimentateurs & employer des milieux spéciaux, enrichis 
par Vaddition de fragments ou d’extraits d’intestin et de gan- 
glions lymphatiques. F. W. Twort et Ingram n’y ont pas 
manqué; mais toutes les tentatives qu’ils effectuérent dans cet 
ordres @idées sont restées infructueuses. 

Ces auteurs se sont alors demandé si le bacille de Johne, en 
devenant parasite strict, n’avait pas définitivement perdu la 
faculté d’élaborer ses matériaux protoplasmiques aux dépens 
des protéines, des peptones et de la glycérine des milieux de 
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culture, par suite de l’absence d'une substance inlermédiaire 
dans la série de ses réactions nutritives. Moins éloignés du 
Saprophytisme initial, les bacilles tuberculeux produiraient 
aisément cette swhstance essentielle, in vitro. Par conséquent, en 
incorporant des cadavres de ces microbes aux milieux de cul- 
ture, on pourrait offrir au bacille de l’entérile, sous une forme 
directement assimilable, tous les éléments indispensables a sa 
végétation. L’expérience ne tarda pas & démontrer !'exactilude 
de ce raisonnemen|!. 

La swéostance essentielle existe non seulement dans les bacilles 
tuberculeux humains et la tuberculine (Meyer), mais aussi, 
daprés Twort et Ingram, dans les bacilles aviaires (en petite 
quantité), dans Jes bacilles acido-résistants du smegma, de Kar- 
linski, de Marpmann, de Grassberger, de la pseudo-pommeliére 
et surtout dans le bacille de la fléole. Par contre, elle ferait 
défaut dans les bacilles paratuberculeux de Dubard, de Rabi- 
nowitsch et de Tobler, dans les bacilles tuberculeux bovins, 
cultivés sur le milieu a l’ceuf, et dans les bacilles non acido- 
résistants. 

Les mémes auteurs signalent également sa présence dans 
divers graines et fruits : graines de lin, avoine, mais, orge, pois 
comestible, figues, tomates, raisins, mais non dans la levure 
et les champignons. 

Peu soluble dans Veau distillée et le chloroforme, elle se 
dissout, surtout & chaud, dans l'eau salée glycérinée, dans 
Valeool absolu, léther, léther de pétrole, l’acélone et l’alcoo! 
méthylique. Elle est retenue en partie par le papier a filtrer ct 
plus encore par les bougies de porcelaine et par le charbon 
animal. Le chauffage pen !ant une heure a 100° ou une demi- 
heure & 120° ne Valtére pas. 

D'aprés nos essais, les extraits acétoniques de bavilles tuber- 
culeux, préparés par maccration a 38° pendant huit jours 
(1 cent. cube de solvant par centigramme de corps microbiens 
secs), conviennent mieux que les exlraits acétoniques de 
bacilles de Ja flévle (90 parties de liquide de Sautcn pour 
1U parties d'extrait, dont \’acétone a été éliminé par distillation 
dans le vide et remplacé par une quantité égale d’eau distillée). 
Mais l’acétone ne dissoult qu'une partie des substances actives, 
car les extraits méthyliques ou glycérinés de bacilles tubercu- 

34 
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leux ou de bacilles de la fléole préalablement trailés par ce 
solvant des graisses et des cires bacillaires favorisent encore 
tres nettement la culture du bacille de Ventérite hypertro- 
phiante. 

F. W. Twort et Ingram avancent que la substance essentielle 
est un acide organique que le bacille de Johne, dépourvu des 
diastases oxydantes nécessaires, est incapable d’élaborer aux 
dépens de la glycérine ou des sucres. Pour vérilier cette hypo- 
these, ils ont cherché & remplacer les extraits bacillaires par 
divers acides organiques (tartronique, gluconique, saccha- 
rique, mucique, fumarique, malique, aconitique, glyoxylique, 
glycolique, succinique, tartrique et oxalique). Mais ils mont 
obtenu aucun résultat, sauf dams une faible mesure, avec les 
milieux contenant de acide tartronique, de l'acide gluconique, 
et, surtout, de l’acide glycérinique. Nous avons également 
échoué en employant les valérianate, cinnamate, propionate, 
caséinate et nucléinate de soude incorporés au liquide de 
Sauton dans la proportion de 2 p. 100, les acides « et @ oxybu- 
tyriques & 0,20 p. 100 et le pyruvate de chaux a 0,02 p. 400. 
Par contre, un voile assez épais s'est développé sur le méme 
milieu additionné de 0,05 a 0,10 p. 100 de lactate de fer. 

Echee complet avec l'amidon soluble, linuline, la lécithine 
a 2 p. 100 et avec les cendres des bacilles de la fléole dissoutes 
dans le milieu de Sauton dans une proportion correspondant & 
celle des extraits bacillaires. Parmi les gommes microbiennes 
dont nous avons pu faire lessai, grace a lobligeance de notre 
colleégue M. Schoen (Torula, Granulobacter, Gommobacter isolé 
par Lagrange), seule celle du bacille de Lagrange a nettement 
activé la végétation. 

Par sa résistance 4 la chaleur, la sehstance essentielle des 
bacilles acido-résistants se distingue des auwrimones de Bot- 
tomley; mais il est permis de la comparer au « bios » des 
extraits de levures qui, daprés Wildiers, est nécessaire a la 
multiplication des Saccharomyces ensemencés par unités dans 
les milieux synthétiques. Elle se rapproche aussi du facteur X, 
thermostabile, du sang, étudié par Thjétta et Avery, et qui, 
inaclif par lui-méme, exerce une action favorisante tres nette 
sur la culture du bacille de Pfeiffer lorsqu’on lui associe un autre 
facteur V moins résistant a la chaleur. On peut supposer 
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quelle intervient comme un catalyseur dans la nutrition du 
bacille de Johne et remplace une diastase défaillante. Mais, en 
réalité, sa nature exacte et sa fonction restent inconnues. 


HiIl. — Inoculation expérimentale et propriétés pathogénes. 


La transmission de Ventérile paratuberculeuse a été réalisée 
pour la premiére fois avec succes par B. Bang, en 1906, sur 
2 veaux auxquels il avait faitingérer 300 grammes de muqueuse 
intestinale, en méme temps qu'il leur inoculait 40 cent. cubes 
d'une suspension de pulpe ganglionnaire, l'un dans la jugu- 
laire, l'autre dans la cavité péritonéale. Ces résultats ne tar- 
dérent pas & étre confirmés par Miessner et Trapp, Malm et 
Meyer. 

Avec les bacilles qwils venaient de culliver sur les milieux 
artificiels, F. W. Twort et Ingram réussirent également a 
infecter 2 jeunes Jovidés par inoculation intraveineuse et par 
ingestion, des chévres et des moutons par inoculation intravei- 
neuse et intrapéritonéale. 

La maladie expérimentale débute vers la fin du deuxiéme 
mois apres linoculation; mais elle évolue avec une lenteur 
telle que les animaux sacrifiés au cours du cinquiéme ou du 
sixieéme mois ne présentent encore que des Iésions intestinales 
insignifiantes. 

Mac Fadyean et Sheather obtinrent 2 résultats posilifs, 
1 négalif et 1 douteux sur 4 essais d'infection des bovidés par 
ingestion de bacilles de culture; 8 résultats positifs et 9 néga- 
tifs sur 17 veaux ou génisses inoculés par la voie veineuse. 

L’inoculation sous-culanée ne provoque qu'un abees local qui 
se résorbe lentement. 

Chez le mouton, les mémes expérimentateurs ont reprodui! 
la maladie dans son aspect anatomo-pathologique, sinon cli- 
nique, 3 fois sur 10 essais par inoculation intraveineuse de 
germes de cultures. 3 chévres, inoculées par la méme voir, 
n'ont présenté aucun symptéme morbide, bien que leurs 
eanglions mésentériques et leur muqueuse intestinale fussent 
envahis par les bacilles. 

Le cheval est réfractaire; un animal de cetle espece auquel 
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nous avions inoculé, en l'espace de neuf mois, 800 milligrammes 
de bacilles de Ventérite par la voie veineuse n’a présente a 
Vautopsie aucune lésion de lintestin. 


R&CEPTIVITE DES PETITS ANIMAUX DE LABORATOIRE. 


Coraye. — L’inoculation sous-cutanée d'une forte duse de 
bacilles de Johne (30 8 50 milligrammes) est rapidement suivie, 
comme d'ailleurs l'inoculation d’une dose égale de bacilles de 
la fléole, dun cedéme plus ou moins étendu, puis dun abces 
qui se résorbe en quelques semaines. Kn aucun cas, on 
n’observe de réaction dans les ganglions lymphatiques corres- 
pondants ; néanmoins, |l’examen microscopique y révéle la pré- 
sence de bacilles acido-résistants entrainés par la lymphe ou 
phagocy tés. 

L’inocu'ation intrapéritonéale de 100 & 150 milligrammes de 
bacilles provoque en quelques heures la formation d'un léger 
exsudat contenant des amas fibrineux. La plupart des germes 
sont rapidement captés par Pépiploon dans les frottis duquel on 
les retrouve, dés la vingt-quatriéme heure, en masses considé- 
rables. Aprés quatre ou cing jours, cet organe apparait hyper- 
trophié et déformé par des nodosilés qui se résorbent peu a peu 
ou sentourent dune coque fibreuse, épaisse, et persistent alors 
plus de dix mois avec leur contenu purulent, riche en bacilles 
acido-résistants intacts. On trouve également des petits nodules 
miliaires a la surface du foie, de la rate et de l'intestin ; parfois 
méme les bacilles, traversant la paroi diaphragmalique, se 
répandent dans la cavité thoracique, et l'on consiate leur pré- 
sence dans la plévre viscérale épaissie en divers points. Les 
ganglions lymphatiques restent indemnes ou s‘hypertrophient 
légerement. 

Ces petites lésions ne sont pas réinoculables en s/rie au 
cobaye; elles disparaissent sans laisser de traces et ne reten- 
tissent nullement sur la santé des animaux. Elles se comportent 
donc comme les lésions inflammatoires, nodulaires ou diffuses 
quengendrent les bacilles paratuberculeux saprophytes, le 
bacille de la fléole en particulier, et les bacilles tuberculeux 
avirulents, comme le BCG de Calmette et Guérin, inoculés a 
fortes doses dans la cavité péritonéale. 
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Lapins. — Aucun des lapins que nous avons inoculés par la 
vole veineuse avec des quantités de bacilles variant de 50 a 
80 milligrammes n’a présenté de troubles généraux ni de 
lésions viscérales. Il semble cependant que ces animaux ne 
soient pas absolument réfractaires au bacille de Johne, car 
C. Twort a observé chez deux d’entre eux, infectés par inocu- 
lation intraveineuse, des altérations caractéristiques de la 
muqueuse intestinale. : 

L’inoculation sous-cutanée et linoculation intrapéritonéale 
déterminent, comme chez le cobaye, des petits abcés froids ou 
des nodules purulents. 


Rat piraxc. — Chez le rat blanc, linoculation intrapérito- 
néale de5 & 10 milligrammes de bacilles de lentérite provoque 
la formation, sur le péritoine et dans l’épiploon, de petits 
nodules grisdtres du volume d'une téte d’épingle, dunt le con- 
tenu purulent est trés riche en germes. Sauf les ganglions 
mésenlériques, qui sont hypertrophiés, les organes abdominaux 
ne présenlent aucune lésion macroscopique, bien que la rate et 
le foie renferment des bacilles. Les poumons sont indemnes; 
mais les ganglions trachéo-bronchiyues, durs, scléreux, 
atteignent le volume dun gros grain de blé. A Pexamen 
microscopique des frotlis de ces ganglions, on trouve des 
quantités parfois énormes de bacilles isolés ou groupés en 
amas typiques. 

Ces lésions deviennent beaucoup plus importantes lorsqu’on 
répete & quinze ou vingt jours d'intervalle, aux doses de 10 a 
30 milligrammes, les inoculations intrapéritonéales : tuber- 
cules péritonéaux nombreux; formations nodulaires dissé- 
minées dans la paroi de l'estomac ou de l’intestin gréle, ou sur 
le foie et le diaphragme auxquels elles adhérent trés intime- 
ment; hypertrophie plus marquée des ganglions trachéo-bron- 
chiques qui présentent a leur surface des petits foyers blan- 
chatres, arrondis, en voie de ramollissement et farcis de 
bacilles. On rencontre encore de nombreux germes acido- 
résistants dans le foie et la rate dont le parenchyme est appa- 
remment sain et, en moins grande abondance, dans les gan- 
elions mésentériques. Nous n’en avons pas observé dans les 
reins et les poumons. La muqueuse de l'inteslin gréle ne parait 
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pas modifiée; cependant on y trouve, comme dans la parot 
méme de cet organe, des bacilles acido-résistants. 

Nodules et adénites persistent au moins deux mois sans 
troubler la santé des animaux. 

L’inoculation intratesticulaire (5 4410 milligrammes) est rapi- 
dement suivie d'un gonflement inflammatoire de lorgane, puis 
d’un petit abces creusé dans le parenchyme ow les bacilles 
pullulent. L’infection s’étend ensuite au péritoine (nodules), au 
foie, ala rate et jusqu’aux ganglions trachéo-bronchiques. 

Linoculation intrapéritonéale de tissus bacillitéres, provenant 
d’un rat infecté, provoque les mémes Iésions nodulaires que les 
émulsions microbiennes et lhypertrophie caractéristique des 
ganglions trachéo-bronchiques. 

Nous n’avons constaté aucun signe d’infection aprés l’inocu- 
lation sous-cutanée et intradermique, ni aprés lingestion de 
bacilles de Johne, unique ou répétée a quatre ou cing reprises, 
a’ deux ou trois jours d’intervalle, accompagnée d¢ngestion 
dextrats de bacilles de la fléole ou de ces germes vivants, dont 
on pouvait supposer quiils seraient susceptibles d’activer le 
développement 7m vivo du microbe de l’entérite, comme ils 
favorisent sa végétation dans les milieux de culture artificiels. 

De multiples essais d’infection effectués par L. Panisset, 
J. Verge et V. Carneiro, en déposant des maliéres virulentes 
sur des scarifications fraiches de la peau, n’ont donné aucun 
résultat. 

L’étude histologique des lésions provoquées chez le rat blanc 
par le bacille de Johne a été poursuivie dans notre laboratoire 
par H.-S. Morin qui en donne la description suivante. Des le 
quatriéme jour aprés l’inoculation intrapéritonéale, des cel- 
lules épithélicides ayant englobé des bacilles pénétrent en petit 
nombre dans les centres folliculaires, les sinus et les vais- 
seaux sanguins du hile des ganglions trachéo-bronchiques ; 
- puis ces cellules deviennent plus abondantes et se disposent en 

palissade, pendant que les germes qu’elles contiennent proli- 
ferent. Les coupes des poumons, des reins, des glandes surré- 
nales el du corps thyroide ne montrent jamais ni bacilles, ni 
lésions histologiques, Vers le cinquiéme jour, le péritoine, au 
niveau des reins, du foie et de la rate, s’6paissit, puis se des- 
quame, et des cellules mononucléées, renfermant des bacilles, 
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remplacent l’endothélium disparu. Les ganglions mésenté- 
riques restent indemnes. 

Chez quelques rats ainsi infevtés, Morin a trouvé, sur des 
coupes d’épididyme intéressant un cul-de-sac de la vaginale, 
un dépdét riche en mononucléaires peu altérés et bourrés de 
bacilles en amas étoilés. Des mononucléaires infiltraient égale- 
ment la séreuse desquamée, mais non l’albuginée et le 
myolemme. 

Du cinquiéme au douziéme jour, les cellules parasitées con- 
fluent de plus en plus et présentent des altérations (cytolyse et 
karyolyse) particuli¢rement accusées dans la zone centrale du 
nodule qu’elles forment en s’accumulant. Au douziéme jour, 
cette zone est exclusivement constituée par une culture pure de 
bacilles entassés sur un fond homogéne, et quelques cellules 
géantes apparaissent a la limite interne de la ceinture épithé- 
lioide. 


Souris BLANCHE. — Chez la souris blanche, moins sensib'e 
que le rat au bacille de Ventérite, on observe, apiés limoculu- 
lion intrapéritonéale (5 a 10 ouilligrammes), le développement 
de petits nodules sur la séreuse et hypertrophie des ganglions 
trachéo-bronchiques. C. C. Twort a reproduit une seule fois 
des lésions typiques de la muqueuse intestinale. 


Pours. — Réfractaire, méme aprés linoculation intraveineuse 
de 10 milligrammes de bacilles. 


Il ressort de tous ces faits que la virulence du bacille de 
Johne dilfére profondément de celle des (trois types classiques 
de bacilles tuberculeux. Toutefois, en ce qui concerne le rat 
blanc, il existe une certaine analogie entre l’infection para- 
tuberculeuse et celle que provoque l’inoculation intrapérito- 
néale de bacilles de Koch peu virulents: nodules 6piploiques et 
péritonéaux, infection du foie et de la rate sans altérations 
macroscopiques. Mais le bacille de lentérite manifeste, chez 
cet animal, une aftinité plus exclusive pour les ganglions 
trachéo-bronchiques ot il se fixe électivem:nt saps jamais 


D4 ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR 


enyahir les poumons, organes de prédilection pour le bacille 
de Koch. : 

Quant aux animaux réceptifs: bovidés, moutons, chévres, la 
bénignité de leur infection expérimentale contraste avec la gra- 
vité de la maladie naturelle. 

Qu’il s’agisse des conditions mémes de ]’inoculation (ingestion 
répétée de doses massiyes de bacilles virulents fraichement 
émis) ou d'une susceptibilité particuliére de cerlains animaux 
liée soit & leur nutrition — & une insuffisance de sels de chaux, 
comme Richart, de Rouen, en a émis I hypothese — soil a la 
présence, dans les aliments végétaux, de substances indi-pen- 
subles au développement des germes in vivo, il faut convenir 
que les facteurs biologiques et biochimiques qui réglent l’acti- 
vité pathogéne du bacille de Johne sont encore peu connus. 
Leur étude offre un intérét d’autant plus vif qu'elle serait, dans 
une large mesure, transposable a la lepre humaine. Elle per- 
metirait également de résoudre le probleme de la prophylaxie 
jusqu’a la mise en ceuvre dune méthode de vaccination effi- 
cace ; enlin elle apportcrait quelque lumiére sur les condilions 
nécessaires ou contingentes du parasitisme microbien en 


1V. — Toxicité. 


Le bacille de Johne n’élabore aucun poison diffusible dans 
les milieux de cullure el se montre dépourvu de loute toxicilé 
a l’égard des animaux réceptifs et des animaux de Jaboratoire. 
Les cobayes supportent, sans manifester d’autre trouble qu’une 
fiévre de courte durée, 150 & 200 milligrammes de corps micro- 
biens inoculés par la voie périlonéale, et les lapins 80 milli- 
grammes par la voie veineuse, alors que des doses égales de 
bacilles tuberculeux morts, administrés par les mémes voies, 
les tuent en quelques jours avec des lésions viscérales inflam- 
matoires, ou en quelques semaines par cachexie. 

Une chévre, qui avail recu dans la jugulaire 5 milligrammes 
de bacilles de l’entérite vivants, n’a présenté, pour tout symp- 
tome, quune hyperthermie de 1° quelques heures apres 
l injection. 

Cette absence de toxicité, qui distingue le bacille de Johne 
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du bacille de Koch, le rapproche au contraire des bacilles 
paratuberculeux. Toatelois, si prodigieuse que soit la pullula- 
tion des germes spécifiques dans la muqueuse intestinale des 
bovidés, les manifestations cliniques de l’entérite ne peuvent 
résulter uniquement de leur action prédatrice ou des troubles 
fonctionnels qu’ils engendrent. La cachexie progressive des 
animaux infectés serait inexplicable sans l’existence d'un poison 
vrai, directement élaboré par les bacilles dans les tissus 
envahis, ou d’un poison secondaire d& soil aux mo lifications 
chimiques qu ils impriment aux substances nutritives absorbées 
par Vintestin, soit aux réactions locales et aux altérations du 
métabolisme cellulaire. D’ot Vindication d’une thérapeutique 
biologique. 


V. — Propriétés antigénes /n vivo et /n vitro. 


AGGLuTinines. — La mise en évidence des agglulinines dans 
le sérum des animaux infectés est assez délicate parce que le 
bacille de Johne s'agglomére spontanément dans les milieux de 
cullure en pelits amas compacts, trés difficiles & dissocier. 
F. W. Twort et Ingram ont cependant constalé que le sérum 
des bovidés malades agglutine a 1 p. 15 les bacilles de | entérite 
vivants ou morts. Le sérum des veaux, des lapins el des poules 
expérimentalement infeclés se montrerait plus actif (1 p. 20a 
1 p. 40); par contre, celui des moutons et des chevres serait 
dépourvu de toute propricté agglutinante. 

Mais la réaction n’olfre aucun caractére de spécificité, car les 
sérums qui agglutinent les bacilles de Johne agglutinent éga- 
lemeut, quoique & un taux un peu moindre, les bacilles tuber- 
culeux et paratuberculeux: réciproquement, le sérum des 
animaux tuberculeux agglutine le bacille de Pentérite. 


Pruciertines. — Il en est de méme pour les précipitines que 
nous avons recherchées dans le sérum d’un cheval soumis a 
des inoculations intraveineuses, répéties et massives, de 
bacilles de Johne, En présence de quantités variables d’extrait 
bacillaire correspondant (johnine), ce sérum donnait les 
réactions suivantes : 
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ES | 


: JOHNINE 
SERUM st pr 00 BAU ie SEAN 

anti, frais Me holoctaae physiologique 

PLE As dh a} hy Sy) 6 ie SS ee 

NN ch in eae 5 » Trouble immédiat; floculation abon- 
dante apres 4 heures a 35°. 

4 5 4 Trouble immédiat; floculation abon- 
dante apres 4 4 heures a 35°. } 

ORB ae eae 5 AS Trouble immédiat, fine floculation 
avures 4 heures a 330, \ 

ay Be oc 5 tow Trouble ramedint s'accenLuanl a 38° 
sans aboutir 4 la fioculation. 

0,4 5 19 Trouble immédiat s'accenluant a 38° 
sans aboulir a la floculation. 


| ES I SLE 


Dans les mémes conditions, on observe une précipitation el 
une floculation identiques avec la tuberculine brute (humaine 
et bovine), diluée A 1 p. 20 dans l’eau physiologique, et plus 
faibles avec la tuberculine aviaire (légére floculation dans les 
deux premiers tubes seulement); mais la réaction fait défaut 
avec la malléine qui précipite les sérums antituberculeux 
(Calmette et Massol). 


SeENsIBILISATRICE. — Twort et Ingram n’ont obtenu une dévia- 
tion nette de l'alexine, en présence d'un antigéne constitué par 
une suspension bacillaire, qu’avec le sérum de 2 bovidés sur 
8 nalurellement infectés. Par contre, la réaction de fixation 
s'est montrée réguligrement positive avec le sérum de chévres, 
de moutons et de lapins soumis depuis plus de deux semaines 
a une ou plusieurs inoculations de bacilles de Ventérite 
(C. C. Twort). 

De méme que l’agglulination et la précipitation, cetle réaction 
n'est pas spécifique. O. Bang et Andersen ont, en effet, signalé 
que le sérum des animaux atteints d’entérite fixe beaucoup 
mieux l’alexine en présence d'une suspension de bacilles de 
Koch qu’au contact des bacilles de Johne. Selon ces expérimen- 
tateurs, les mémes sérums donneraient : 


Résultats positifs avec les bacilles humains. . . . 52 p. 100 
Résultats positifs avec les hacilles aviaires . . . . 28 p. 100 
Résultats positifs avec les bacilles spécifiques . . 24 p. 100 


Kn substituant Pantigene tuberculeax méthylique aux sus- 
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pensions de bacilles de Koch, L. Panisset et J. Verge ont con- 
firmé cette observation. 

Dans le dessein de mesurer les variations de ces anticorps 
polyvalents et d’étudier comparativement les propriétés anti- 
génes. du bacille de Ventérite, nous avons préparé un extrait 
méthylique de ces germes selon la technique générale que nous 
employons depuis 1921, avec L. Negre, pour les antigenes tuber- 
culeux : extraction par l’ucétone (vingt-quatre heures a la tem- 
pérature du laboratoire) de bacilles de Johne lavés et desséchés 
(1 centigramme par centimétre cube) provenant de cultures en 
milieu de Sauton agées de huit & dix semaines; séparation de 
Vacétone que l’on remplace par un volume égal d’alcool méthy- 
lique absolu; extraction pendant dix jours A 38° des corps 
microbiens résiduels, puis filtration. On emploie pour la 
réaction 1 cent. cube par tube de cet extrait mélhylique dilué 
au 1/20 dans l'eau physiologique. 

Le sérum utilisé dans ces recherches provenait d'un cheval 
inoculé comme il suit : 


9 avril 1926 + Inoculation intraveineuse de 10 milligrammes de bacilles de 
Johne chauffés pendant trente minutes a 68-702. 

15 avril 1926 : Inoculation intraveineuse de 15 milligrammes de bacilles de 
Johne chauffés pendant trente minutes & 68-70°. 

23 avril 1926 : Inoculation intraveineuse de 30 milligrammes de bacilles dé 
Johne chauffés pendant trente minutes a 68-709. 

30 avril 1926: Inoculation intraveineuse de 15 milligrammes de bacilles de 
Johne vivants. 

5 mai 1926 : Inoculation intraveineuse de 20 milligrammes de bacilles de 
Johne vivants. 

42 mai 1926: Inoculation intraveineuse de 50 milligrammes de bacilles de 
Johne vivants. 

20 mai 1926 : Inoculation intraveineuse de 60 milligrammes de bacilles de 
Johne viyants. 


puis 60, 70 et 80 et 90 milligrammes a huit jours d’intervalle. 
Repos de trois mois suivi, le 9 septembre, d’une reprise des 
inoculations intraveineuses, d’abord de 30 milligrammes de 
bacilles vivants, puis de 50 milligrammes (16 septembre), 
70 milligrammes (27 septembre), 80 milligrammes (3 octobre), 
80 milligrammes (10 octobre) et 80 milligrammes (18 octobre). 

Le titrage de la sensibilisatrice a été effectué d’aprés la 
méthode de Calmelte et Massol (doses croissantes d’alexine) 
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avec l'antigone tuberculeux méthylique et avec lextrait méthy- 
lique de bacilles de Johne, simultanément. 


: ANTIGENE | ANTIGENE 
DATES DES SAIGNEES bacilles 


tuberculeux] ge Johne 
unites unités 
27 mai 1926. . . 7 jours aprés Ja derniére injection 700 500 
40 juin 1926. . . 7 jours aprés la derniére injection. 700 200 
17 juin 1926. . . 7 jours aprés la derniére injection. 500 300 
21 juin 1926. . 41 jours aprés la derniére injection 300 100 
27 octobre 1920. 9 jours apres la derniére injection. 500 500 


La réaction ful également posilive avec la twberculine el avec 
la johnine diluées a 1 p. 25 dans l'eau physiologique ; mais la 
valeur antigéne de ces substances s'est montrée trés inférieure 
a celle des extraits méthyliques, car les lilrages effectués en 
leur présence nont pas dépassé 50 unités pour les séruims les 
plus actifs. 

Le sérum d’un lapin, inoculé six semaines auparavant avec 
70 milligrammes de bacilles de Johne dans la veine, titrait : 


Avec l’extrait méthylique de bacilles de Johne ... 80 unités. 
Avec lextrait méthylique de bacilles de la fléole. . 80 unités. 
Avec lextrait méthylique de bacilles tuberculeux. . 100 unités. 


Enfin, un sérum antituberculeux de cheval a fixé un nombre 
égal de doses d’alexine (400 unités) avec l’antigéne tubercu- 
leux et avec extrait de bacilles de lentérite. 

Les résultats de ces expériences aultorisent & dénier toute 
valeur diagnostique a la réaction de fixation, en ce sens qu'elle 
ne permet pas de distinguer Vinfection paratuberculeuse de 
infection tuberculeuse qui risquent d’étre confondues jusqu’a 
lapparition des symplomes pathognomoniques. Ils démontrent 
en outre que les anticorps décelés par l’antigéne homologue 
et par l’extrait méthylique de bacilles de Koch ne progressent 
ni ne varient parallélement. 

L’antigéne tuberculeux se montre toujours plus actif que 
Vantigene paratuberculeux. Sa supériorité parait tenir, non pas 
uniquement & une plus grande abondance de substances fixa- 
trices, — car les dillérences persistent méme lorsqu’on emploie 
un exces d’anligene paratuberculeux, — mais surtout & leur 
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complexité. La communauté des antigénes extrails par l'alcool 
méthylique des bacilles acido-résislants se réfere donc & des 
substances appartenant & un méme groupe chimique, en l’es- 
péce les phosphatides. Quant & leurs différences quantitatives, 
elles relévent de la structure moléculaire de ces lipoides autant 
que des caractéres physiques de leurs émulsions colloidales. 


VI. — Propriétés réactionnelles et sensibilisantes 


De méme que la tuberculose, la morve. la mélitococcie et la 
plupart des maladies bactériennes el mycosiques subaigués ou 
chroniqres, l’entérite paratuberculeuse des bovidés s’accom- 


pagne d'une sensibilité générale et tissulaire, — du derme 
principalement — aux germes spécifiques et a leurs extraits. 


D’ot: ia possibilité de dépister cette affection par les diverses 
réactions biologiques communément appliquées au diagnostic 
de la tuberculose. * 

Avant que F. W. Twort et Ingram eussent obtenu les cul- 
tures du bacille de Johne, divers expérimentateurs, dont 
O. Bang, Moussu, avaient préconisé l’emploi diagnostique dc 
la tuberculine aviaire qui, injectée & haute dose sous la peau 
(0 c.c. 75 a 2 cent. cubes), provoque une réaction thermique 
caractéristique chez les bovidés atteints d’entérile hypertro- 
phiante. Malheureusement, 21 p. 100 des bovidés tuberculeux 
réagissent également a cette substance, ce qui diminue consi- 
dérablement sa valeur révélatrice. 

F. W. Twort et Ingram lui ont substitué la « gohnine » qui 
consiste en une suspension homogéne de bacilles de Johne 
cultivés en bouillon glycériné (voiles de cultures agées de trois 
& six mois) et stérilisés par le chauffage pendant une demi- 
heure 4 62°. Les bovidés paratuberculeux qui regoivent sous 
la peau quelques centimélres cubes de cette suspension bacil- 
laire présentent une réaclion thermique dont le maximum se 
produit de la 6°& la 7° heure. Cette réaction doit étre considérée 
comme positive lorsqu’elle dépasse 1°2. 

Par la suite, Mac Fadyean, Edwards et Sheather ont pré- 
paré une paratuberculine en émulsionnant. dans lean glyce- 
rinée & 5 p. 100, des bacilles de Ventérite cultivés en milieu 
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liquide et lavés & plusieurs reprises pour éliminer toute trace 
d'extrait de bacilles de la fléole, puis chauffés deux fois a 115° et 
2 110°. 10 cent. cubes de cette paratuberculine correspondent 
a 1 centigramme de bacilles frais. 

H. Vallée et P. Rinjard emploient avec succés, en injection 
intradermique, une paratuberculine « obtenue complétement 
& froid par extraction dans l'eau distillée des substances actives 
des corps microbiens et des milieux de culture »; aprés quoi 
les bacilles sont séparés par filtration sur bougie Chamber- 
land L,. 

Nous mettons également & la disposition des vétérinaires 
une johnine préparée, comme la tuberculine, en concentrant 
au 4/10, au bain-marie, des cultures de bacilles de Johne sur 
milieu de Sauton, dgées de dix semaines. L’expérience nous a 
démontré que la présence d'une petite quantité d’extrait de 
bacilles de la fléole, ajoutée ace milieu pour fayoriser le déve- 
loppement des germes, ne modifie nullement ses propriétés. 

Injectée sous la peau, la johnine, quel que soit le mode de sa 
préparation, provoque, chez les bovidés attein's d’entérile para- 
tuberculeuse, une hyperthermie plus ou moins accentuée. En 
injection intradermique, elle détermine une réaction locale, 
inflammatoire, caractéristique, sauf chez les sujets cachectiques 
(Vallée et Rinjard). Liinstillation oculaire ne donne aucun 
résultat. 

Mais la valeur pratique de ces réactions est trés relative, car 
elles se manifestent avec la méme intensité, la réaction ther- 
mique au moins, chez les animaux tuberculeux (Mac Fadyean, 
Kdwards et Sheather). Cette absence de spécificité, si elle res- 
treint le champ d’application de la parataberculine, ne diminue 
en rien lintérét qui s’attache & son étude expérimentale. Elle 
traduit simplement, au méme titre que les réactions sériques 
in vitro, la présence, dans les bacilles tubercul»ux et le bacille 
de Johne, d’antigénes communs, & la fois sensibilisants et 
réactionnels. 

Comme tes bovidés alteints d’entérite bypertrophiante, les 
cobayes inoculés avec une dose massive (1004 150 millizrammes) 
de bacilles de Johne vivants, par la voie péritonéale, deviennent 
simultanément hypersensibles & la johnine, a la tuberculine 
des bacilles des mammiferes et, plus encore, 4 la tuberculine 
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des bacillesaviaires. Injectée dans le derme,a la dose de 0c. c. 4 
dune dilution au 1/10, quinze & vingt jours apres l inoculation 
bacillaire, la Johnine provoque, en effet, une réaction locale 
sous la forme dune papule e@démateuse qui débule vers la 
dix-huitiéme heure, atteint son intensité maximum de la vingt- 
quatriéme & la quarante-huili¢me heure sans aboutir généra- 
lement a la nécrose, puis s’efface peu a peu. L'intradermo- 
tuberculination, effectuée en méme temps et Ala méme dose, 
est suivie d'une réaction plus étendue, plus durable, souvent 
hémorragique et parfois nécrotique. Cette réactivité du derme 
persiste plus de huit mois chez la moitié des cobayes inoculés. 

Les lapins sensibilisés par une inoculation intraveineuse de 
60 & 80 milligrammes de bacilles de lentérite réagissent par 
une hyperthermie, qui dépasse 1° vers la cinquiéme heure, a 
Vinjeclion intraveineuse de 0 c.c. 14 0c. 6. 5 de johnine ou 
de 0c. c.2 de tuberculine brute et de tuberculine aviarre. 

Réciproquement, linjection intradermique de 0 c. c. 2 de 
johnine en solution & 1 p. 10 provoque, chez le cobaye tuber- 
culeux, une réaction papuleuse typique, mais de faible intensité. 
Les lapins tuberculisés depuis deux mois réagissent par une 
hyperthermie de 0°5 a 0°7 a linjection intraveineuse de 0c. c. 5 
de johnine; i! faut injecter 0 c. c. 7 de cette substance pour 
obtenir une réaction thermique supérieure a 4°. 

Bien que ces diverses manifestations démontrent leur byper- 
sensibilité, les cobayes et les lapins tuberculeux, ou préparés 
par une inoculation antérieure, massive, de bacilles de lenté- 
rile, supportent, sans autre dommage qu’une fiévre passagere, 
1c. c. 5 de johnine brute en injection sous-cutanée (cobayes) 
et 1 cent. cube en injection intraveineuse (lapins). De méme, 
les cobayes sensibilisés par le bacille de Johne résistent a 
l'injection sous-cutanée de 41 cent. cube de tuberculine brute, 
humaine, bovine ou aviaire, contrairement & lopinion de 
Meyer, soit environ quatre doses mortelles pour le cobaye 
tuberculisé depuis plus de six semaines. 

Dow l'on peut conclure que, si la johnine renferme dvs sub- 
stances réactionnelles analogues a celles de la tuberculine, elle 
differe de cette derniére par l’absence de |’élément toxique qui 
entraine la mort des animaux tuberculeux. 

Enfin, Vhypersensibilité conférée par le bacille de l’entérite 
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peut encore ¢tre mise en évidence par le phénoméne de Koch 
que provoque la réinoculation intradermique ou sous-culanée 
de bacilles tuberculeux. Chez les cobayes qui ont recu depuis 
vingt jours 100 milligrammes de bacilles de Johne par la voie 
péritonéale, une réaction culanée précoce se manifeste non 
seulement aprés linoculation intradermique de ces germes, 
mais aussi apres linoculation d'une dose égale de bacilles 
tuberculeux et de bacilles de la fléole; toutefois la réaction est 
plus accentuée et plus franchement nécrotique avec les bacilles 
de Koch. Les cobayes tuberculeux réagissent également par un 
phénoméne de Koch & Vinoculation intradermique de 10 a 20 
milligrammes de bacilles de Johne; mais la nécrose du derme 
est moins étendue qu’avee les bacilles spécifiques. 

Depuis les expériences de Bail, qui d’ailleurs sont fondées 
sur la découverte par R. Koch et par S. Arloing de la toxicilé 
des corps microbiens homologues a | égard des animaux tuber- 
culeux, on sait que injection intrapéritonéale d'une dose mas- 
sive (20 a 50 milligrammes) de bacilles de Koch vivants ou 
morts, a des cobayes infeclés depuis plusieurs semaines, pro- 
voque, non pas un choc anaphylactique immédiat, mais une 
hypolthermie et des signes généraux qui expriment une intoxi- 
cation progressive et se terminent par la mort en quelques 
heures. A dose égale ef chez des animaux infectés dans les 
mémes conditions, depuis le méme temps, la gravilé et la rapi- 
dité de ces troubles donnent la mesure de la toxicité des corps 
microbiens. 

Or, les cobayes tuberculisés depuis vingt & soixanle jours par 
inoculation sous-cutanée de 0 milligr. 001 de bacilles de Koch et 
les covayes sensibilisés par les bacilles de l’entérile (20 & 30 mil- 
ligrammes par la voie péritonéale) résistent & Vinjection intra- 
péritonéale de 100 & 150 milligrammes de ces dernicrs germes. 
Par contre, les uns et les autres succombent en huit a quinze 
heures apres [injection de 80 milligrammes de bacilles tuber- 
culeux vivanls ou dune dose double de bacilles tués. Leur 
sensibilité est done équivalente, mais elle ne se manifeste dans 
toute son ampleur que lorsqu’elle est mise en jeu par les pro- 
téines plus toxiques du bacille tuberculeux. 

La progression de cette hypersensibilité aux corps microbiens 
peut Cire aisément suivie chez le cheval, bien qu'il soil ré{rac- 
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taire & Ventérite paratuberculeuce. Lorsqu’on inocule par la 
vole veineuse, & un animal de cette espéce, 10 milligrammes 
de bacilles de Johne tués par un chauffage de trente minutes 
a 68-70°, on observe seulement une légére hyperthermie 
de 0°5 qui se produit de la vingt-quatrieme & la quarante- 
huitiéme heure, puis disparait. Une deuxiéme injection intra- 
veineuse de 15 milligrammes des mémes microbes chauffés, 
effectuée six jours aprés, provoque, au contraire, une réaction 
fébrile qui débute quelques heures apres l’injection, atteint son 
maximum vers la huitiéme (1°6), persiste pendant vingt-quatre 
heures, puis s’atténue rapidement. Toutes les injections ulté- 
rieures, pratiquées a six ou huit jours d'intervalle, avec des 
doses croissantes de bacilles morts ou de bacilles vivants, sont 
suivies des mémes manifestations, & ce détail prés qu’avec les 
doses massives (90 milligrammes) la fiévre n’atleint son acmé 
qu’a la vingt-qualriéme heure (2°5) et que la température revient 
plus lentement a la normale (troisiéme jour). 

Notre animal d’expérience a parfaitement supporté deux 
séries d’injeclions intraveineuses dans un délai de neuf mois, 
et il arecu au total 800 milligrammes de bacilles de Johne. On 
nolait seulement, pendant la période réactionnelle, un peu 
d’abattement, de la congestion des muqueuses, une accélération 
du pouls et un essoufflement plus ou moins accentué. Il mourut 
cependant, a la suite d'une injection intraveineuse de 100 mil- 
Jigrammes de ces microbes, en pleine hyperthermie (2°6), dans 
les mémes délais (douze heures) et avec les mémes symptomes 
(deme pulmonaire) que les chevaux sensibilisés par des 
bucilles tuberculeux auxquels on injecte une dose excessive 
de germes homologues ou de tuberculine. 

Ainsi, sauf une légére restriction concernant l’intensité des 
phénoménes, Lhypersensibilité des animaux infectés par le 
bacille de Johne se comporte comme celle des animaux tuber- 
culewr : anapbylaxie douteuse ou faible, mais réactivilé tres 
accusée aux bacilles homologues, aux bacilles paratuberculeux 
et aux extraits de ces microbes. I] existe donc, dans ces diffé- 
rents germes, pathogénes ou non, des substances similaires, 4 
la fois préparantes et réactionnelles, comparables dans leurs 
rapports aux anligenes lipoidiques ou lipoprotéiques qui inter- 
viennent dans les réactions d’anlicorps 7m vitro et im vivo. 

35 
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Cette hypersensibilité se développe presque au méme degré 
chez les animaux réceptifs et chez les animanx réfractaires. 
Par conséquent, elle n’est pas proportionnelle, comme on Ia 
supposé pour l’hypersensibilité tuberculinique, & l’étendue et 
a la gravité des lésions spécifiques. 

Sans doute, les altérations tissulaires initiales, engendrées 
par le bacille de Johne, se traduisent également par l’accumu- 
lation de cellules épithélioides et de cellules géantes; mais elles 
restent diffuses et, réserves failes pour la chévre, n’aboutissent 
jamais ala production de tubercules vrais, évoluant vers la dégé- 
nérescence caséeuse et Vulcération. Nous trouyous dans ces faits 
une confirmation de lhypothtse que nous avous émise avec 
L. Negre, & savoir que Vhypersensibilité dans les affections 
tuberculeuses ou paratuberculeuses et dans toutes les maladies 
microbiennes chroniques dépend non pas du type histologigue 
des réactions @infection spécifiques, mais dune modification pro- 
fonde et directe, cellulaire et humorale des organismes 
imprégnés par les protéines bacillaires. 


Vil. — Propriétés immunisantes. 


L’étude des propriétés immunisantes du bacille de Johne est 
rendue difficile par le prix élevé des animaux réceptifs : beuf, 
mouton, chévre. D’autre part, infection expérimentale de ces 
animaux échoue fréquemment; lorsqu’elle se produit, elle 
évolue avec une trés grande lenteur et ne se révéle que dans 
ses derniers stades, par la cachexie. Enfin, les ganglions lym- 
phatiques superficiels, dont lhypertrophie et la caséification 
dénoncent précocement linfection tuberculeuse, ne réagissent 
pas au microbe de l’entérite introduit sous la peau. 

Inoculé au beeuf dans le tissu conjonctif sous-cutané, méme 
a doses massives, le bacille de Johne n’offre, en effet, aucune 
tendance 4 pénétrer dans les voies lymphatiques et sanguines 
et, par leur intermédiaire, a atteindre la muqueuse intestinale : 
Vinfection reste locale et se traduit uniquement par un abces 
froid ou par une induration scléreuse qui se résorbent sponta- 
nément. 

Depuis plusieurs années, H. Vallée et P. Rinjard essaient 
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de prémunir les bovidés contre lentérile & la faveur de cette 
lésion locale, torpide, limilée et inoffensive. Leur technique 
consiste & inoculer, sous la peau de la région cervicale, 5 a 
10 milligrammes de germes spécifiques vivants, mis en suspen- 
sion dans un excipient irrésorbable, composé d’huile de vase- 
line et de grés porphyrisé. L’edéme chaud et douloureux que 
provoque cette injection se résout peu a peu en un petit foyer 
induré dont le centre se caséifie ultérieurement, mais ne s’ulcére 
pas. 

Miessner et Kohlstock avaient également tenté de vacciner 
les animaux réceptifs en leur injectant une émulsion de gan- 
glions infectés traités par lantiformine (enééritidine), mais 
leur méthode n’est pas entrée dans la pratique. 

Le caractére des relations qui existent entre le bacille de 
Johne et le bacille de Koch au point de vue de leur composi- 
tion chimique et de leurs propriétés antigénes conduit naturel- 
lement a étudier leurs propriétés immunisantes réciproques. 

Déja, O. Bang et Mac Fadyean avaient cru remarquer un 
certain antagonisme dans l'action pathogéne de ces microbes : 
les bovidés tuberculeux se montreraient moins réceptifs que 
les animaux normaux 4 l’entérite hypertrophiante, et les ani- 
maux atteints d’entérite résisteraient dans une mesure trés 
appréciable a l’infection tuberculeuse. Et Holth concluait de 
ses recherches que les cobayes auxquels on injecte une forte 
dose de bacilles de Johne survivent aux témoins aprés l’inocu- 
lation de bacilles de Koch. 

Mais nos expériences contredisent cette affirmation : tous les 
cobayes que nous avons éprouvés par l’inoculation sous-cutanée 
de 0 milligr. 0004 de bacilles tuberculeux, trente jours au 
minimum aprés l’injection intrapéritonéale ou sous-cutanée de 
30 & 100 milligrammes de bacilles de lVentérite, sont morts 
dans les mémes délais et avec les mémes lésions de tubercu- 
lose généralisée que Jes témoins (1). Bien qwals fussent hyper- 


(1) A. Richard nous a derniérement signalé que deux vaches, vaccinées a 
plusieurs reprises, depuis leur naissance, par le BCG de Calmette et Guérin, 
sont restées totalement indemnes de tuberculose, mais ont contracté Ventérite 
hypertrophiante. La muqueuse de leur intestin gréle et leurs ganglions mésen- 
tériques contenaient un nombre énorme de bacilles acido-résistants et des 
cobayes, inoculés avec des fragments de ces organes, n'ont présenté ulté- 
rieurement aucune lésion tuberculeuse. 
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sensibles a la tuberculine et a la johnine avant lépreuve viru- 
lente, la résistance de ces animaux & Tinfection tuberculeuse 


était done nulle. 


Diit-elle se borner a ce fait, l'étude comparative de lallergte 
ne serait pas dénuée d'intérét, car el'e montre que, si les pro- 
prictés sensibilisantes du bacille de Johne et du bacille de Koch 
vont de pair avec leurs propriétés antigénes, /'ammunité que 
conféerent ces microbes est plus étroitement spécifique. Elle ajoute 
enfin une preuve nouvelle & celte notion que l’hypersensrbilrté 
aux extraits bacillaires et la résistance aux surinfections repré- 
sentent deux phénoménes distincts, deux modes réactionnels 
indépendants des organismes infectés. 

(Laboratoire du Professeur Calmette, 
a UInstitut Pasteur.) 
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LE BACILLE 
DE L'ADENITE CERVICALE BENIGNE DU COBAYE 


par René VINZENT. 


Il existe une maladie des cobayes qui semble avoir été 
méconnue jusqu’a présent, ou tout au moins confondue avec’ la 
pseudo-tuberculose de ces rongeurs. Elle se caractérise le plus 
souvent par un seul sympléme : une volumineuse adénopathie 
sous-glossienne ou cervicale. Comme elle apparait dans les 
élevages ot sévit aussi la pseudo-tuberculose qui peut provo- 
quer une adénite semblable, on comprend que les deux infec- 
tions aient été confondues. 

Toutefois, depuis longlemps, des observateurs, et en par- 
ticulier Ramon (1), avaient remarqué que dans le pus de cer- 
taines adénites des cobayes il était absolument impossible de 
déceler le bacille de Malassez et Vignal, tant par l’examen 
microscopique que par les ensemencements. C'est méme une 
notion ancienne courante que le bacille pseudo-tuberculeux 
est parfois impossible 4 isoler dans certaines collections gan- 
elionnaires purulentes. 

Nous allons voir que les adénites dites aseptiques du cobaye 
sont en réalité causées par une bactérie spéciale qui ne peut se 
développer qu’a l’abri de Voxygéne et dans des milieux addi- 
tionnés de sérosité, conditions indispensables & son isolement 
qui expliquent qu il ait échappé aux investigations antérieures. 

Nous avons isolé ce microbe dans les conditions suivantes : 

Il y a deux ans environ, nous eiimes loccasion d'inoculer & 
un cobaye du pus provenant d’un abcés froid humain; trois 
semaines apres, le ganglion correspondant a la région inoculée 
fut prélevé, il était trés augmenté de volume et & incision il 
s’en échappa du pus. L’examen de ce pus ne montrant la pré- 
sence d’aucun bacille tuberculeux, le produit fut ensemencé 
sur différents milieux aérés et aussi dans de la gélose Veillon 


(1) Ces Annales, 28, 1914, p. 585, 
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additionnée de sérum et d’extrait globulaire, selon la technique 
de Legroux. Aprés une incubation de vingt-quatre heures a 
37°, les tubes de gélose Veillon montrérent seuls un développe- 
ment abondant de colonies extrémement petites, situées uni- 
quement dans la zone d’anaérobiose et constituées par le 
microbe que nous allons décrire (1). 

Plus tard, en étudiant des adénites cervicales survenues dans 
l’élevage des cobayes, nous fiimes frappé de reconnaitre la pré- 
sence du méme microorganisme. Nous avons ainsi obtenu de 
nombreuses souches qui ont toutes des caractéres semblables. 


Caractéres morphologiques. 


Le microbe de l’adénite bénigne du cobaye est un petit 
batonnet trés fin, parfois légerement incurvé, fréquemment 
disposé en chainettes, immobile et ne formant pas de spores; il 
se décolore par la méthode de Gram. 

Dans les produits pathologiques, surtout s'il s’agit de vollec- 
tions purulentes anciennes, les bacilles sont rares et difficiles 
a distinguer des débris cellulaires. A ce point de vue, la colo- 
ration par la thionine phéniquée semble faciliter leur recherche. 
Ils se présentent (fig. 1) isolément ou disposés en V ou en chai- 
nettes ; d’autres fois, ils ont l’aspect de filameats incurvés en S 
ou méme ondulés; ces filaments sont homogénes ou formés par 
une succession d’éléments irréguliers dont la taille varie 
d’une fraction de » & plusieurs vu. Dans les produits patholo- 
giques récents, en outre des aspects précédents, on trouve de 
gros amas de bacilles enchevétrés en un véritable feutrage. 

In vitro, dans les malieux liquides additionnés de sérum, !es 
cultures jeunes sont constituées par des batonnets trés courts 
(1ua4.5 delong,sur 03 & 0.5 de large), dans lesquels on 
peut distinguer un trés petit espace clair médian. Les éléments 
sont isolés, disposés en diplobacilles, en chainettes ou en gros 
amas (fig. 2). Les cultures agées montrent des formes filamen- 
teuses longues et fines ou, au contraire, des formes courtes et 


(1) Le cobaye mourut deux mois plus tard d’infection tuberculeuse, aussi 
pouvons-nous considérer le microbe anaérobie comme un germe de sortie 
du cobaye localisé a la faveur du traumatisme de l’inoculation. 
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Fie 4; 


Fro. 
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étaldes, formes d'involution semblables a celles qui ont été 
observées pour d’autres bactéries. 

En gélose Veillon-sérum, Vaspect est tout différent : on 
lrouve presque uniquement des filaments plus ou moins longs 
et incurvés, ondulés, qui, 8 un examen rapide, paraissent pos- 
séder des ramifications ou des bourgeons latéraux (fig. 3). Un 
lel aspect rappellerait ce qui a été décrit chez les Cohnistrepto- 


Fre. 3. 


thrix; mais, avec un peu d’attention, on peut voir qu il existe 
par endroits un intervalle trés net entre le filament principal 
et les éléments latéraux (1). 


D’autre part, dans certaines conditions, les colonies déve- 


(1) Nous verrons ultérieurement que‘dans les milieux liquides cette bac- 
térie pousse agglulinée. Les conditions qui favorisent laccolement des é1é- 
ments sont encore plus efficaces dans la gélose profonde ott le développe 
ment est plus lent; les colonies qui se sont développées dans une gélose 
pauyre en sérosilé sont excessivement difficiles & dissocier et montrent alors 
au maximum les aspects de ramification dont nous venons de parler. On est 
done en droit de penser que ces formes de streptothricées sont dues sim- 
plement 4 laccolement, par une sorle de gangue, de bacilles indépendants, 
de méme que les pseudo-bourgeons latéraux correspondraient A des boucles 
de filaments. ou encore au chevauchement d’éléments distincts. 
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loppées en gélose Veillon peuvent étre formées par des chai- 
nettes d’éléments absolument distincts, simulant encore, 
quoique beaucoup plus grossiérement, les formes de Strepto- 
thricées. 

En résumé, lagent de ladénite bénigne du cobaye doit étre 
considéré comme. un hacille. En raison de son aspect fréquent 
en chainette et de la maladie qu'il provoque chez le cobaye, 
nous proposons d’appeler ce microbe : Streptobacillus cavie. 


Caracteres de cultures. 


Nous avons déja dit que ce microbe est anaérobie strict ed 
quil ne croit que dans les milieux additionnés de sérum. 

La tempéralure optima de développement est de 37°. Au- 
dessous, il pousse bien encore, mais plus lentement. 

En gélose Veillon, aprés vingt-quatre heures d’incubation, 
les colonies sont punctiformes, elles sont bien visibles apres 
quarante-huit heures et grossissent les jours suivants, jusqu’d 
atteindre 2 millimétres de diamétre; elles sont nettement lenti- 
culaires ou d’aspect cunéiforme. Elles sont formées par un 
amas compact de corps microbiens difficiles & dissocier, sur- 
tout si le milieu est pauvre en sérosité. 

Sur gélose inclinée, a Vabri de l’air, on observe aprés qua- 
rante-huit heures le développement de petites colonies trans- 
lucides, faiblement surélevées, a contour circulaire, régulier. 
Les colonies adhérent au milieu sans y pénétrer. 

En bouillon, la culture présente un aspect caractéristique : 
apres vingt-quatre heures on voit des petits grumeaux blan- 
chatres, accolés & la paroi du tube ou sédimentés au fond. Le 
liquide reste absolument limpide. En vieillissant, les grumeaux 
s’accroissent, des prolongements plus ou moins effilés appa- 
raissent & la périphérie et leur donnent l’aspect d’étoiles. 
Aucune odeur ne se dégage. 

En eau peptonée, les caractéres sont semblables, il n'y a pas 
production d’indol. 

La gélatine additionnée de sérum constitue un pxtellont 
milieu; elle n’est pas liquéfiée. 

L’albumine d’ceuf, le sérum coagulé ne sont pas digérés 
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Dans le lait, la culture est abondante, sans modification du 
milieu. 

Les hydrates de carbone ne sont pas attaqués, le rouge-neutre 
nest pas modifié. 

La gélose nutritive contenant du sous-acétate de plomb ne 
noircit pas le long du trait d’ensemencement. 

Ce bacille ne secrete ni toxine ni hémolysine. 


Résistance et conservation. 


Le bacille de l’adénite bénigne du cobaye ne donne pas de 
spores. Le meilleur milieu de conservation semble étre cons- 
litué par de la gélatine nutritive au sérum, gardée a l’abri de 
Voxygéne; le bacille y reste vivant plusieurs mois. 

I] est peu résistant aux agents physiques : il est détruit par 
un chauffage de cing minutes a 55°. 


Pouvoir pathogéne. 


A. — La MALADIE SPONTANEE DU COBAYE. 


L’adénite cervicale bénigne du cobaye existe & l’état enzoo- 
tique dans l’élevage de l'Institut Pasteur, 4 Garches. Elle parait 
au contraire rare chez les éleveurs particuliers. Les poussées 
épizootiques surviennent principalement en été et au début de 
Yautomne. Dans plusieurs cages a la fois, on remarque des 
cobayes dont l’aspect caractéristique attire attention; les ani- 
maux présentent une grosse tuméfaction de la région cervicale, 
soit antérieure, soit latérale. A la palpation, on trouve une 
adénopathie plus ou moins volumineuse, selon que le début de 
la maladie est plus ou moins éloigné. Au début, les ganglions 
encore petits sont durs; ils grossissent assez rapidement et 
atteignent couramment le volume d’une noix. Un seul ganglion 
est atteint ou au contraire plusieurs, tantét du groupe sous- 
glossien, tantot du groupe cervical, ou des deux groupes a la 
fois. La collection est enkystée dans une membrane conjonctive 
irés tendue; elle peut rester stationnaire plusieurs semaines, 
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mais la peau finit toujours par étre ulcérée en un point par 
lequel le contenu s’échappe. Le pus est d'ordinaire trés homo- 
gene, de consistance variable, légérement teinté en jaune-vert. 
Quand la suppuration est terminée, la cicatrisalion survient trés 
vite. Pendant la maladie, l'état général des animaux n’est pas 
touché : ils mangent bien et augmentent normalement de poids. 

Parmi les cobayes que nous avons examinés, il nous est arrivé 
d’en trouver qui étaient atteints 4 la fois d’adénite et d’abcés 
du museau. Dans cet abcés, le méme microbe fut retrouyé a 
l'état de pureté. Mais, ce sont 1a des cas exceptionnels, sur les- 
quels on ne peut se baser pour établir le mode d'infection des 
animaux; en régle générale, il est impossible de déceler la 
moindre Iésion dans le terriloire des ganglions atteints. 

Sur les coupes de piéces prélevées & différentes périodes de 
Vinfection, nous nous sommes assuré qu'il s’agissait bien 
d’une collection ganglionnaire et non d’un abcés simple déve- 
loppé dans Je tissu cellulaire sous-cutané. On trouve, sous une 
coque conjonctive trés épaissie, une lame de tissu lymphoide, 
bordant un centre entiérement nécrosé. Dans le caséum, les 
bacilles sont difficiles & déceler, on peut cependant en trouver 
des amas assez volumineux situés surtout 4 la périphérie. 

Il existe chez les animaux aucune lésion des viscéres. 


B. — RepropvuctioN EXPERIMENTALE DE LA MALADIE DU COBAYE. 


L’agent de l'infection épizootique que nous venons de décrire 
est essentiellement un microbe pyogéne. En quelque point qu’on 
Vinocule au cobaye, il détermine toujours un abcés dur, limilé. 
Cet abcés s’ouvre apres un temps variable et l’animal guérit. 

Pour reproduire les localisations ganglionnaires de la maladie 
spontanée, il est indispensable d'inoculer les animaux soit sous 
la conjonctive palpébrale, soit dans les parois buccales. 

L’injection sows-conjonctivale détermine un abcés de la pau- 
pitre, accompagné d’cedéme de la joue. L’abcés s’ouvre au 
bout de trois ou quatre jours, soit par la fave interne de la pau- 
piére, en empruntant l’orifice d’inoculation, soit par la face 
externe. L’eil, recouvert de pus, présente passagérement de la 
kératile. Le ganglion angulo-maxillaire devient perceptible et 
augmente lentement de volume ensuite. 
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L’injection dans les tissus de la yowe provoque la formation 
dun abces qui se fistulise dans les parties déclives. Les gan- 
lions sous-glossiens commencent a étre volumineux au bout 
d'une semaine, en méme temps que les ganglions cervicaux 
correspondants. 

Les animaux inoculés par l'une ou l'autre de ces voies gué- 
rissent toujours au bout d'un mois, un mois et demi, les gan- 
elions n’atteignent jamais le volume quils ont dans la maladie 
spontanée; nous les avons toujours vu régresser, sans aboutir 
a la collection purulente enkystée. 

L’injection intra-péritonéale est suivie d'une péritonite adhé- 
sive chronique; les animaux succombent en trois semaines 
environ. On observe un amaigrissement marqué, l’abdomen 
est distendu; & la palpatiou, on percoit de grosses masses dures 
dont une plus volumineuse, située dans lhypocondre gauche 
et assez fréquemment décelable. A l’autopsie des animaux, on 
trouve, sur le trajet de l’inoculation, un abcés sous cutané et 
un ances de la paroi, la dissection de la paroi est impossible : 
les anses intestinales adhérent au péritoine pariétal sur toute 
sa surface; le péritoine, d’un blan nacré est €paissi, il est par- 
semé ca et la d’abcés de taille variable. L’épiploon, rétracté, 
renferme un volumineux abcés enkysté. Les viscéres sont nor- 
maux, cependant le foie présente souvent des abcés; il existe 
aussi des collections sous-phréniques. Dans le pus, on retrouve 
fe microbe en trés grande abondance. 

Le dépdt de culture sur la conjonctive saine ainsi que l inges- 
tion restent sans effet, méme si l’on ajoute aux aliments des 
particules susceptibles de léser les épithéliums, telles que du 
coton de verre par exemple. 


CG. — Povuvorr PATHOGENE SUR LE LAPIN. 


Chez le lapin, le bacille conserve son caractére pyogéne, 
mais alors que l’infection évolue chez le cohaye sous un mode 
aigu le lapin fait une supparation chronique. 

L’inoculation sous-cutanée est suivie d'un empdtement de 
ia région inoculée. Au bout de trois & quatre jours, une pustule 
apparait au point ot l'aiguille a traversé les téguments; elle 
augmente rapidement de volume. En méme lemps, un abces 
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se développe sous la peau. Au bout de quinze jours & trois 
semaines, la pustule ct Vabcés tendent ase fondre et a s’ulcérer, 
soit en un point limité, soit par ¢liminetion de toute une 
plaque cutanée sphacélée. Il s’échappe un pus trés épais, mastic, 
en trés grosse quantité. Au bout de quelques semaines, la/cé- 
ration se ferme, mais les ganglions tributaires augmentent de 
volume, de petits nodules sous-cutanés réapparaissent. On 
assiste & la formation d’un nouvel abcés énorme qui peut 
atteindre le volume dune orange. Fait remarquable, anima! 
ne maigrit pas; nous avons pu garder des animaux dans cet 
état pendant plus d’un an, ils finissaient par succomber au 
moment ou des épizooties survenaient dans l’élevage, sans que 
infection pyogéne inoculée ait paru amoindrir leur résistance. 

Les animaux jeunes paraissent beaucoup plus sensibles et 
nous avons obseryé des cas de mort. Chez un jeune lapin ino- 
culé sous la peau de la cuisse, apparut un abcés du poumon 
droit; cet organe se transforma rapidement en un énorme bloc 
caséeux qui comprimail ltotalement le coeur et le poumon 
gauche. Chez un autre animal inoculé de la méme facon, un 
abcés se développa assez tardivement dans l’angle antérieur 
du maxillaire inférieur. L’ostéile et lalvéolite consécutive des 
deux incisives déterminérent la mort de l’animal par inani- 
tion. 

L’inoculation intraveineuse est a peu pres toujours mortelle. 
Elle détermine, au bout de trois & quatre jours, l’apparition de 
pustules cutanées multiples. 

Fréquemment aussi, on observe des arthrites avec locali- 
sations éleclives aux pattes. Un de nos animaux présenta une 
paraplégie; & l’aulopsie, on trouva l’apophyse épineuse de la 
vertébre lombaire trés épaissie et creusée de cayités contenant 
du pus; la collection bombait sous la dure-mére et écrasait la 
moelle contre Je corps vertébral. 

Deux formes d’évolution peuvent alors se présenter : 

Dans la forme aigué, l’animal maigrit et meurt au bout de 
trois & quatre semaines avec des symplomes d’asphyxie. La 
lésion pulmonaire est caractéristuque : les poumons adhérent a 
la plévre et apparaissent bourrés de nodules de toutes tailles, 
pouvant atteindre un demi-centimétre de diamétre. Ces nodules 
sont durs et s’énucléent facilement. On peut en oulre ren- 
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contrer des abcés dans les autres viscéres. Le foie et le rein 
sont dordinaire congestionnés. 

Dans la forme subaigué, les pustules disparaissent aprés quel- 
ques semaines, mais les ganglions s’hypertrophient, des collec- 
tions sous-cutanées peuvent se former. Au bout de quatre 4 
six mois, l’animal maigrit, puis succombe en présentant encore 
des phénoménes asphyxiques. A l'autopsie, on trouve les pou- 
mons transformés en vérilables grappes d’abcés dont le volume 
égale celui d’un grain de raisin. 

Au point de vue histologique, le processus infectieux est le 
suivant : les abeés se développent dans le parenchyme pulmo- 
naire, avec une plus grande fréquence dans les régions corti- 
cales de lorgane; ils sont conslitués par des zones concentri 
quement disposées de dehors en dedans : 

Une zone périphérique congestive avec de nombreux éléments 
réactionnels; 

Une zone 4 lymphocytes et surtout & plasmocytes; 

Une zone a gros éléments, ott prédominent des cellules €pi- 
thélioides arrondies et des polynucléaires; des cellules géantes 
peuvent se former aux dépens des cellules épithélioides ; 

Au centre, une zone plus ou moins grande, formée des cel- 
lules de la couche précédente mais & noyau pycnotique et en 
dégénérescence acidophile. 

Autour des nodules, le poumon peut étre soit normal, soit 
congestif, soit cedémateux. En cerlains points, on voit des 
lésions d’alvéolite, ot prédominent des éléments qui prennent 
le type épithélioide; c’est 1a, probablement, le prélude de 
nodules définitifs. 


D. — Povvoir PATHOGENE POUR LES AUTRES ESPECES ANIMALES. 


Le rat blanc et la souris sont sensibles 4 ce microbe: l’inocu- 
Jation sous-cutanée de produits pathologiques ou de cultures 
détermine la formation d'un abcés enkysté qui évolue lente- 
ment, puis s’ulcére et Vanimal guérit. 

La poule nous a toujours paru résister. 
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L'immunité dans linfection 4 Streptobacillus cavie. 


Les cobayes guéris de la maladie spontanée, ou ceux dont la 
lésion expérimentale est cicatrisée restent sensibles & une nou- 
velle inoculation. Au niveau de l’injection, un abcés se déve- 
loppe, mais il évolue trés vite vers la guérison, aprés avoir 
ulcéré ou non la peau. 

Par un procédé qui fera lobjet d’une note ullérieure, nous 
avons pu guérir des lapins inoculés. Ces animaux se sont 
montrés protégés, trés neltement, contre une nouvelle inocula- 
tion, en ce sens qu’ils ont guéri de leur deuxiéme lésion, au 
bout de quelques semaines. La troisiéme inoculation a é{é a 
peu prés sans résultat. 

Une condition parait indispensable pour obtenir une bonne 
protection, c’est de laisser un intervalle suffisant entre chacune 
des inoculations. 


Diagnostic différentiel avec la pseudo-tuberculose. 


La maladie qne nous venons de décrire est tout a fait diflé- 
rente de la pseudo-tuberculose. L’adénite qui la caraclérise 
évolue spontanément vers la guérison; la maladie n’affecte pas 
état général des animaux et ne se généralise pas. La forme 
ganglionnaire cervicale de la pseudo-tuberculose est nettement 
ditférente : les animaux sont souvent amaigris, le pus contenu 
dans les collections ganglionnaires est moins homogéne, d’un 
jaune plus foncé. Ces signes seuls seraient insuffisants, mais 
le pus prélevé, quoique contenant peu de bacilles (il est parfois 
impossible d’en déceler a l’examen microscopique), donne tou- 
jours naissance & une culture de bacilles de Malassez et Vignal, 
quand on Vensemence soit en bouillon, soit sur gélose, en pré- 
sence de lair. 


36 
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Pouvoir pathogéne du Streptobacillus cavie 
en association avec d'autres bactéries pathogenes. 


Malgré tous nos essais, nous n’avons pas réussi, & l'aide de 
cultures pures, a reproduire chez le cobaye une infection super- 
posable 4 la maladie naturelle. L’adénite obtenue n’atteignait 
jamais le volume qu'elle a couramment lors des épizooties. 
Dans des cas spéciaux, nous avons observé cependant des 
adénites typiques avec ulcération a la peau. Il s’agissait alors 
infection mizte obtenue ala suite de l’inoculation sous la peau 
de la cuisse du cobaye d'un mélange du streptobacille et de 
bacille tuberculeux. Dans ces cas, les ganglions cervicaux et 
surtout sous-glossiens devenaient trés volumineux au bout d'un 
mois et finissaient par s’ouvrir. Dans le pus, on retrouvait uni- 
quement le streptobacille anaérobie. 

Le résultat de ces expériences suggéere lhypothése que le 
bacille de l’adénite du cobaye ne pourrait s'installer qu’a la 
suite d’une premiére infection qui nous échappe encore. Les 
ganglions sous-glossiens ou cervicaux Jocaliseraient de préfé- 
rence ce microbe. 

A cause de la coincidence fréquente de la pseudo-tubercu- 
lose, nous nous sommes demandé si le bacille de Malassez et 
Vignal, d’une virulence atténuée, ne jouerait pas un réle ana- 
logue au bacille tuberculeux. Nos expériences dans ce sens ont 
élé négatives : les cobayes succombaient a la pseudo-tubercu- 
lose ou résistaient a inoculation mixte, mais jamais les gan- 
glions cervicaux n’étaient envahis. 


Conclusions 


Le microbe de l’adénite cervicale du cobaye présente un véri- 
table intérét. Hl faut savoir qu’en période d’épizootie l’inocu- 
lation d’un produit virulent ou toxique (1) peut déterminer la 

(1) M. Boguer nous a montré un cobaye qui présentail au point d’inocula- 


lion dune culture de BCG unabeces a slreptobacilles, en méme temps qu’une 
légére adénite cervicale. 
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localisation d’un abcés ot pullule le streptobacille, ainsi que 
cela s'est produit chez notre premier animal. 

Enfin, par son action pathogeéne chez le lapin, nous avons un 
exemple, & notre connaissance le premier, d’une bactérie 
capable de déterminer un abcés chronique pyogéne, sans 
atteinte de l’état général. 

Il existe en pathologie vétérinaire ect aussi en pathologie 
humaine de nombreuses suppurations chroniques dont l’agent 
étiologique reste encore inconnu. Sans vouloir dire que la 
méme espéce microbienne peut y étre retrouvée, on peut penser 
que des recherches dans une direction paralléle doivent étre 
effectuées. Il existe parmi les microbes anaérobies, de méme 
que parmi les aérobies, de nombreuses espéces qui ne peuvent 
pas se développer dans nos milieux habituels. L’adjonction a 
ces milieux de sérosités ou d’extraits organiques, substances 
favorisantes en général dont importance a été démontrée a 
diverses reprises par Legroux, doit permettre la culture de 
nombreuses bactéries pathogénes encore inconnues. 


(Institut Pasteur, microbie technique.) 


METHODE DE DIAGNOSTIC SEROLOGIQUE 
DE LA LEPRE 


par E. MARCHOUX et J. CARO. 


Parmi les réactions sanguines utilisées par la clinique, 
celle qui repose sur la vitesse de sédimentation des éléments 
figurés dans le plasma rendu incoagulable compte parmi les 
plus anciennes. En 1894, Biernacki (1) en a fait une étude et 
lui a reconnu une certaine valeur pour le diagnostic et le pro- 
nostic des affections pulmonaires, la pneumonie et la tuber- 
culose. Ugo Biffi lappliqua au méme objet en 1904. Cependant 
ces travaux n'ont pas attiré 4 cette réaction la faveur dont elle a 
jout plus tard. Sans lui attribuer une valeur spéciale 4 cer- 
taines maladies, Césari (2), en 1913, signale que de la vitesse de 
chute et de la disposition que prennent les éléments figurés 
dans du plasma rendu incoagulable par le fluorure de sodium 
on peut tirer un certain nombre de renseignements hématolo- 
giques. 

Ce sont surtout les travaux de Fihraeus (3) parus en 1918 
qui ont atliré sur cette réaction l’attention des cliniciens. Le 
savant suédois constate que la vitesse de sédimentation des glo- 
bules augmentle pendant la gestation et de plus en plus jusqu’a 
Vaccouchement. A partir de ce moment les travaux se multi- 
plient sur ce sujet: on recherche les variations de vitesse de 
sédimentation des globules & l’occasion d’accidents patholo- 
giques divers et en particulier chez les tuberculeux. 


(1) Frenktowa et Samet-Manvetsowa, Sur la rapidité de sédimentation des 
globules rouges des enfants a diverses maladies. Polska gazeta Lekarska, 
nos 42 et 43, 1924. 

(2) Césant, La sédimentation sponlanée du sang chez le cheval. Revue géné- 
rale de Médecine vélérinaire, n° 262, 15 novembre 41913, p. 1521. 

(3) Ropin-Fanraros, Sur les causes de la moindre stabilité de suspension 
des globules rouges pendant la grossesse. Bioch. Zeil., 1918. 
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Si on a renoncé & attribuer une valeur diagnostique & la 
vitesse de sédimentalion, quelques auteurs persistent & lui 
reconnaitre une certaine importance pour le pronostic. Elle 
accompagneraitl la constitution de lésions cavitaires (4). 

Comme de juste la méme réaction a été employée dans la 
lépre, par Paldrock (2), par A. Gilbert, Tzanck et Cabanis (3), 
par Fausto Landeiro (4), par Labernadie et André (5). Tous les 
auteurs s’accordent a reconnaitre que la sédimentation est 
accélérée dans la lépre et en particulier dans la forme tubé- 
reuse. 

Les maladies & bacilles acido-résistants ne sont d’ailleurs pas 
seules & se trahir par des variations de la vitesse de sédimen- 
tation des éléments figurés du sang, car on trouve une accélé- 
ration dans un grand nombre d’états morbides tels que les 
maladies infectieuses, les tumeurs et en particulier celles du 
tube digestif ou du petit bassin, la paralysie générale, le 
tabes, l’artériosclérose, certaines psychoses, etc... La vilesse de 
sédimentation varie méme physiologiquement. Plus rapide 
chez la femme que chez homme, elle est encore accélérée pen- 
dant la période menstruelle. Elle varie d’un individu a l’autre 
et chez le méme individu suivant |’état de jedine ou de diges- 
tion, suivant la substance employée pour empécher la coagu- 
lation du sang, etc... Il semble donc, dans l'état actuel de la 
science, difficile d’attribuer 4 cette réaction une signification 
définie. 

La réaction proposée par Rubino (6), que nous allons étudier, 
est aussi une réaction de sédimentaltion, mais elle diifére tota- 
lement de la précédente : au lieu d’opérer sur le sang citraté 
ou oxalaté, l’auteur met en présence, suivant une technique que 
“nous exposons plus loin, le sérum du malade et une suspension 
en eau physiologique d’hématies formolées de mouton. La sédi- 
mentation ne se produirait que dans la lépre : ce procédé, 


(1) J. Metonant. Revue de la tuberculose, 6, n° 2, juillet 1925, p. 358. 

(2) Pavorock. Cent. fur d. Ges. Mygrene, 12, fase 1, p. 1. 

(3) Grisert, Tzanck et Casanis, De laccélération de la sédimentation san- 
guine au cours de Ja lépre. C. R. Soc. de Biol. 94, 27 mars 1926, p. 837. 

(4) Fausto Lanpetro, La vitesse de sédimentation des hématies chez les 
lépreux. C. R. Soc. de Biol., 95, 24 juillet 1926, p. 1264. 

(8) Lapernavig et Anpré. Bull, de la Soc. de Pathologie exotique, 9 novembre 
4927. 

(6) Rupino. Rev. medica del Uruguay, septembre 1926. 
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appliqué en effet & plus de 800 lépreux avérés, aurait donné 
80 p. 100 de résultats positifs et serait demeuré constamment 
négalif pour toute autre maladie. 


Tecunigur. — Le procédé de Rubino peut étre résumé de la 
facon suivante : 

1° Dans un volume déterminé de sang défibriné de mouton, 
le sérum est remplacé par une égale quantité d’eau physiolo- 
gique. Les hématies ont été lavées au préalable trois ou 
quatre fois dans la méme solution ; 

2° On ajoute 10 p. 100 d’aldéhyde formique et le mélange est 
laissé vingt-quatre heures 4 la température ambiante; 

3° On décante. On lave trois fois au moins, et on reconstitue 
le volume primilif par addition d’eau physiologique ; 

4° A 4 cent. cube de ce mélange on ajoute 1 cent. cube de 
sérum du malade présumé lépreux. Etuve a 37°, une heure. 

Chez le lépreux il y a précipitation rapide des hématies. Au 
contraire la sédimentation est tres lente (plusieurs heures) pour 
le sérum normal, ou pour toute autre maladie que la lépre. 


EXPERIMENTATION AVEC LA TECHNIQUE DE RosINo : 
50 p. 100 DE RESULTATS POSITIFS. 


Nous avons appliqué la technique de Rubino 4 un certain 
nombre de lépreux : 


I. Lépre mixte ou compléte sans poussée évolutive. 
II. Lépre mixte sans poussée évolutive. 
Ill. Lépre mixte sans poussée évolutive. 
IV. Lépre mixte en pleine évolution; fiévre 4 type rémittent. 
V. Lepre mixte en activité. 
VI. Lépre mixte en pleine évolution. Facies Iéonin. 
VII. Lépre mixte sans poussée évolutive. 
VII. Lépre mixte sans poussée évolutive. 
IX. Lépre mixte sans poussée évolutive. 
X. Lépre au début: épaississement du nerf cubital droit : 
tache achromique du poignet droit. 


Les sept premiers malades étaient en traitement & hdpital 
Saint-Louis, dans le service de M. le professeur Jeanselme. Le 
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malade VIII était traité & Vhopital Pasteur. Enfin, les deux 
derniers malades étaient suivis au laboratoire. 

Appliquée a ces dix cas, la réaction Rubino nous a donné 
30 p. 100 de résultats positifs d’emblée. 

a) La sédimentation des hématies de mouton formolées a été 
totale et rapide avec le sérum des malades I, II1, [V, VI, VI. 

6) Elle n’avait pas commencé aprés une demi-heure de 
séjour a l’étuve pour les malades II, V, VIII, IX, X. 


LA REACTION EST NEGATIVE POUR TOUT AUTRE S&RUM QUE LE 
SERUM LEPREUX. — Reprenant l’expérience avec un grand nombre 
de sérums provenant de sujets normaux ou atteints de maladies 
diverses: paludisme, filariose, syphilis, tuberculose, cancer, 
etc..., nous n’avons pas obtenu la sédimentation rapide des 
hématies formolées de mouton. Les résultats restent constam- 
ment négatifs également quand le sérum humain est remplacé 
par du sérum d’animaux tels que le cheval, la vache, le lapin, 
ou simplement par de l’eau physiologique. 


L’ABSENCE DE SEHOIMENTATION AVEC CERTAINS SERUMS LEPREUX N’EST 
PAS DUB A UNE MALADIE Associée. — Le sérum de certains lépreux. 
ayant un pouvoir électif de sédimentation sur les hématies de 
mouton traitées suivant la technique de Rubino, nous nous 
sommes demandé si Vabsence de sédimentation avec le sérum 
de cing de nos malades cependant lépreux évidents n’était pas 
due & l’évolution simultanée d’une autre maladie. Un examen 
clinique soigneux de ces malades ne nous a pas permis de 
découvrir une affection surajoutée. De méme les divers 
examens de laboratoire auxquels nous avons procédé sont restés 
négatifs: réaction de Vernes pour la syphilis, recherche du 
bacille de Koch, homogénéisation de crachats, ensemencement, 


inoculation au cobaye. 


Le TYPE KVOLUTIF DE LA LEPRE N'INFLUE PAS SUR LA REACTION, — 
Le mode d’évolution de Ja iépre suivant un type aigu ou 
chronique ne parail pas non plus avoir d’influence sur le sens 
ni Vintensité de la réaction : avec le sérum du malade I, par 
exemple, atteint de lépre mixte sans poussée évolutive, les 
hématies de mouton sédimentent, alors qu’elles restent en 


B 
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suspension en présence du sérum du malade II évoluant 
cependant suivant le méme type clinique. Méme remarque pour 
les malades IV et V: tous deux sont en pleine poussée évolu- 
tive. Or, la réaction est positive pour le premier, négative pour 
le second. 


MopIFICATIONS APPORTEES A LA TECHNIQUE DE Repino. 


Ot donc trouver la cause de celte inégalilé en apparence 
inexplicable? Pour essayer de la découvrir, nous avons apporté 
a la technique de Rubino diverses modifications. 


1° VARIATIONS DANS LE TAUX D’ALDEHYDE FORMIQUE : Rubino 
donne comme nécessaire l’'addition de 10 p. 100 d’aldéhyde 
formique & la suspension globnilaire. I] est bien vrai que, si Von 
traite en effet les hématies de mouton par une dose inférieure 
d’aldéhyde formique tout en limitant a vingt-quatre heures le 
temps d’aclion de ce produit sur les globules, on n’obtient pas 
de sédimentation avec les sérums lépreux. Mais il n’en est pas 
de méme lorsqu’on prolonge l’action de Valdéhyde formique 
pendant une durée inversement proportionnelle 4 la quantité 
empioydée; les résultats sont identiques pour des suspensions 
globulaires traitées de la facon suivante : 

a) Suspension globulaire-+-10 p. 100 d’aldéhyde formique. 
Mélange laissé en contact vingt-quatre heures a la température 
ambiante (18-209); 

6) Suspension globulaire+-5 p. 100 d’aldéhyde formique. 
Mélange laissé en contact quarante-huit heures & la lempéra- 
ture ambiante ; 

c) Suspension globulaire+ 2 p. 100 Waldéhyde formique. 
Mélange laissé en contact cing jours a la température ambiante. 


2° VARIATIONS PORTANT SUR LES PROPORTIONS RESPECTIVES DE 
SHRUM LEPREUX ET DE SUSPENSION GLOBULAIRE FORMOLEE. — 11 n’était 
pas moins intéressant de voir si, en faisant varier la quanlité 
de sérum lépreux mélangé & la suspension de globules for- 
molés, nous ne trouvions pas aux sérums inactifs une action 
précipitante. C’est ce que l’expérience nous a montré. 

Quand on opére, non plus avec des mélanges a parties égales, 
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mais avec trois 4 cing parties de sérum pour une de suspension 
globulaire, les sérums lépreux, qui nous ont donné précédem- 
ment des résultats négatifs, sédimentent au bout d’une demi- 
heure d’étuve, d’une facon trés nette, bien que cependant d'une 
fagon moins parfaite que les sérums lépreux reconnus positifs 
dembleée. 


1 cent. cube de sérum est additionné de 2/10 de centimétre cube de la 
suspension globulaire. Le mélange est porté a l’éluve aprés avoir été agité 
de fagon a avoir une suspension homogeéne. La sédimentation se produit en 
général au bout de vingt minutes A une demi-heure, alors qu'elle n'est pas 
perceptible dans le méme laps de temps en présence de sérum normal. 


Nous avons obtenu en particulier par celte méthode la sédi- 
mentation avec le sérum du malade X. Or, pour ce malade, les 
examens de mucus nasal, de méme que la ponction de divers 
ganglions, les biopsies faites au niveau de la tache achromique 
de l’avant-bras droit n’ont jamais donné de résultat. Seuls les 
signes cliniques (tache achromique anesthésique et épaississe- 
ment du cubital) ont permis de porter le diagnostic de lépre. 

Il était indispensable de voir si Ja sédimentalion avec ces 
nouvelles proportions ne se produisait pas avec le sérum de 
personnes atteintes de maladies autres que la lépre. La réaction 
est demeurée négative avec tous ceux que nous avons examinés, 
sauf celui d’un filarien. Ce malade, ancien soldat de la Légion 
étrangére, présente a son aclif de nombreuses années de 
colonie. L’examen clinique révéle, de plus, au bras gauche, la 
présence d’un ganglion épitrochléen volumineux. Bien que la 
ponclion de ce ganglion ne nous ait pas permis de découvrir 
des bacilles acido-résistants, nous pensons que l’hypothése de 
lepre latente ne peut étre absolument écartée. 


AGENTS DETERMINANTS DE LA RBACTION. 


{° LA séDIMENTATION NEST PAS DUE A UN ENTRAINEMENT DES 
GLOBULES PAR UNE FLOCULATION DU siruM. — Nous avions pensé que 
la sédimentation était précédée d’une floculation du sérum sous 
influence de traces d’aldéhyde formique. Celle floculation, 
modifiant l’équilibre physico-chimique du milieu ambiant, 
aurait ouvert Ja voie a la sédimentation globulaire. 
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Dans le but de vérifier cette hypolhése, nous avons procédé 
’ une série de recherches sur l’action d’une solution d’aldéhyde 
formique vis-a-vis de divers sérums. En mélangeant a parties 
égales du sérum lépreux et une solution a 10 p. 100 d’aldéhyde 
formique du commerce, on obtient une opalescence tres netle 
donnant, au photométre de Vernes, en lumiére diffusée, des 
chiffres oscillant entre 30 et 50, mais la méme opalescence se 
produit avec des sérums de lupiques, ou de syphilitiques 
donnant au photométre de Vernes un chiffre élevé, ou bien 
encore de certains tuberculeux (tuberculoses médicales ou 
chirurgicales) et d’un trés petit nombre de sérums normaux. 

La floculation par Valdéhyde formique n’est donc pas spéciale 
au sérum lépreux; par conséquent elle ne saurait étre la cause 
déterminante de la sédimentation globulaire, en présence du 
sérum de cette nature. 

En réalité, !opalescence que nous avons observée est due A 
la fonction faiblement acide de l’aldéhyde formique du com- 
merce. Elle ne se produit pas si on opére sur des sérums alca- 
linisés ou avec de l’aldéhyde formique préalablement neutralisé. 
Knfin, nous l'avons obtenue avec plus ou moins d’intensité par 
addition de II gouttes d’une solution d'acide acétique a 1/500 
pour 0 c.c. 5 de sérum en expérience. 


2° La REACTION EST DUE A LA PRESENCE D'UNE SUBSTANCE SPRCI- 
rigue. — Nous avons vu que les sérums lépreux négatifs dans 
la technique primitive sédimentent si on augmente la propor- 
tion de sérum par rapport a la suspension globulaire formolée. 
Cette observation indique la présence probable dans le sérum 
d’une substance active en proportion variable. L’expérience 
nous a montré l’exactitude de cette hypothése. 

a) Cette subsiance se fixe sur le globule formolé. — Mélan- 
geons 1 cent. cube de suspension globulaire formolée & 1 cent. 
cube de sérum lépreux. Portons &l’étuve & 37°. Une fois la sédi- 
mentation obtenue, décantons le tout et complétons, a l’aide 
d’eau physiologique, la masse des hématies qui ont sédimenté 
a 1 cent. cube. Cette nouvelle suspension globulaire mélangée 
a 1 cent. cube de sérum normal est mise a l’étuve & 37° pen- 
dant une demi-heure. La sédimentation se produit alors que 
dans deux tubes témoins contenant un mélange de 4 cent. cube 
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de suspension formolée normale, et l'un 4 cent. cube de sérum 
normal, l'autre 1 cent. cube d'eau physiologique, les condi- 
tions de temps et de température étant les mémes, les globules 
restent toujours en suspension. 

La sédimentation est donc due & l’union de deux substances 
dont l'une, spécifique, se fixe sur le globule formolé et dont 
l'autre existe dans le sérum normal de l’homme et des ani- 
maux (lapin). Cette fixation est solide, car elle résiste a plu- 
sieurs lavages des globules rouges & l’eau physiologique. 

b) Les globules formolés fixent la totalité de la substance con- 
tenue dans le sérum. — 1 cent. cube de suspension globulaire 
formolée est mélangé 4 1 cent. cube de sérum léprenx et porté 
d l’étuve & 37°. La sédimentation obtenue, on décante la partie 
claire qui surnage. Ce liquide est un mélange de sérum lépreux 
et d’eau physiologique (suspension globulaire, moins globules 
sédimentés). On Vajoute au culot de centrifugation de 4 cent. 
cube de suspension globulaire formolée et & 1 cent. cube de 
sérum normal portant le complément; on porte a l’étuve a 37° : 
la sédimentation ne se produit pas. On ne l’obtient pas davan- 
tage en utilisant une quantité plus forte de sérum lépreux ayant 
sédimenté. 5 cent. cubes d’un tel sérum n’ont pas amené la 
sédimentation rapide de 1 cent. cube d’hématies formolées. 

Par conséquent, les hématies de mouton formolées privent 
entiérement le sérum lépreux de la substance active qu'il 
contient. 


3° Le FIXATEUR ET SON COMPLEMENT SONT ALTERABLES PAR LA CHA- 
Leuk. — @) Du sérum normal, aprés chauffage & 56° pendant 
une heure, se trouve inactivé, et, mis en présence d’hématies 
formolées sensibilisées, n'entraine aucune sédimentation méme 
quand le mélange est maintenu pendant une heure a l’étuve 
ESL 

5) Le sérum lépreux inactivé par chauflage 456° pendant nne 
heure est partiellement réactivé par addition de séeum normal 
non chauffé. 

1 cent. cube de sérum lépreux chauffé une heure a 56° est 
mélangé & 1 cent. cube de suspension globulaire formolée. La 
sédimentation ne se produit pas aprés une demi-heure d’étuve | 
i 37°. Si, au mélamge précédent nous ajoutons ft cent. cube de 
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sérum normal non chauffé et que nous replacions le tout a 
l'étuve & 37°, nous ne constatons aucune sédimentation aprés 
une demi-beure. 

Mais si, au lieu de 1 cent. cube de suspension globulaire, 
nous employons pour la méme expérience une dose 5 tois 
moindre, c’est-2-dire Oc. c. 2, le résultal est tuut autre. Alors 
que 1 cent. cube de sérum lépreux inactivé ne fait pas sédi- 
menter, en une demi-heure & 37°, 0c.c.2 de suspension glo- 
bulaire, le méme mélange additionné de sérum non chaufté 
sédimente rapidement. 

c) Si, au lieu de chauffer le sérum Iépreux une heure a 56° 
nous le portons pendant une demi-heure a 50, 55 et méme 58°, 
nous n’altérons pas la vitesse de sédimentation. 

d) Les globules formolés sensibilisés chauffés a la tempéra- 
ture de 56° pendant une heure perdent une partie de la sensi- 
bilisatrice quils portent. 

Des globules formolés de mouton sensibilisés sont mis en 
suspension dans l’eau physiologique et chaulfés au bain-marie 
pendant une heure 456°. On y ajoute alors 1 cent. cube de sérum 
normal. La sédimentation se produit nettement, mais elie est 
incompléte. 

e) Le chauffage pendant trente minutes, a 50, 55 et 58°, de 
globules sensibilisés en suspension dans l’eau physiologique 
nempéche pas la sédimentalion quand ensuite on les met en 
présence de sérum normal. 

/) Le chauffage 460° pendant trente minutes détruit a la fois 
le fixateur et le complément. 1 cent. cube de globules de 
mouton formolés sensibilisés sont mis en suspension dans l’eau 
physiologique et chauffés au bain-marie pendant trente minules 
a 60°. Mélangés ensuite & parties égales avec du sérum normal, 
ils ne sédimentent plus aprés trente minutes d’étuve a 37°. 


4° INFLUENCE DU VIEILLISSEMENT. — La substance spécifique 
s'altére par vieillissement d’autant plus vite qu'elle est con- 
servée & température plus élevée et qu’elle existe en quanlilé 
moindre. Les sérums lépreux qui sédimentent a parties égales 
gardent cette propriété encore aprés avoir été maintenus vinet 
et un jours & la glaciére ou dix jours & la température du labo- 
ratoire (18-20°). Ceux qui ne sédimentent qu’au 1/5 perdent 
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leur pouvoir aprés sept jours de conservation & la glaciére et 
aprés quatre jours & 18-20°. 


5° LE CONTACT AVEC L’ETHER DETRUIT LE PRINCIPE SPECIFIQUE. — 
Nous avons essayé d’isoler le principe spécifique en traitant par 
l’éther les globules formolés sensibilisés. Ceux-ci sont laissés en 
contact avec de l’éther pendant cing heures & la température du 
laboratoire. Au bout de ce temps |’éther est décanté, évaporé, et 
le résidu sec repris par de l’eau physiologique. Celte eau phy- 
siologique ajoutée & du sérum normal ne lui donne pas la 
propriété de faire sédimenter les hématies formolécs. D’autre 
part, les hématies sensibilisées qui ont été traitées par l’éther 
pendant cing heures sont mélangées a du sérum normal. Pas 
de sédimentation. Le principe spécifique a été par conséquent 
détruit par V’éther. 


6° Essar D’IsOLEMENT DU FIXATEUR. — Nous avons également 
cherché a isoler le principe spécifique Iépreux en traitant les 
hématies formolées sensibilisées par des lavages prolongés soit 
dans de l’eau physiologique, soit dans des solutions salées hy po- 
ou hypertoniques sans obtenir de résultats sensibles. 


CONCLUSIONS. 


1° La réaction de sédimentation des hématies formolées de 
mouton appliquée suivant la technique décrite par Rubino, 
c’est-a-dire en mélangeant a parties égales le sérum Iépreux et 
la suspension globulaire formolée, nous a donné des résultats 
positifs dans la moilié des cas de lépre que nous avons étudiés; 

2° Cette réaction est restée constamment négalive pour lout 
autre sérum que le sérum lépreux; 

3° En mélangeant le sérum Iépreux et la suspension globu- 
laire formolée dans les proportions de cinq parties de sérum 
pour une de suspension globulaire, nous avons obtenu la sédi- 
mentation dans Ja totalité des cas de lépre que nous avons 
étudiés ; 

4° Cette réaction est -restée négative pour tout autre sérum 
que le sérum lépreux, sauf pour le sérum d’un malade atteint 
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de filariose et qui n’est peut-étre pas indemne de contamination 
lépreuse ; 

5° La réaction de sédimentation est fonction de deux sub- 
stances dont l’une, spécifique, se fixe solidemen! sur les globules 
de mouton formolés et dont l'autre est commune & tous les 
sérums; 

6° Par chauflage du sérum pendant une heure a 56° le fixa- 
teur résiste partiellement, le complément est détruit ; 

7° La température de 60° maintenue trente minutes détruit 
les deux substances a Ja fois; 

8° Le fixateur est détruil par l’éther et n’a pu étre séparé des 
globules sur lesquels il est fixé. 


NOUVELLES RECHERCHES 
SUR L’EVOLUTION ZOOPHILE DES FAUNES 
D’ANOPHELES EN EUROPE 
(A. MACULIPENNIS) 
D’APRES LES DONNEES DE L’ARMEMENT MAXILLAIRE 


par E. ROUBAUD. 


La théorie du zootropisme anophélieo, envisagé comme 
grand facteur antipalustre, aprés avoir rencontré au début les 
résistances assez vives auxquelles on était en droit de s’attendre, 
conquiert peu a peu droit de cité dans la malariologie. Cepen- 
dant, si la réalité de la déviation exercée par les animaux pro- 
tecteurs commence & étre généralement admise, l’accord n'est 
point fait touchant les conclusions extrémes de la théorie de 
ladaptation zoophile, c’est-a-dire la genése, dans les condi- 
lions spéciales que nous trouvons réalisées en Europe, de races 
anophéliennes manifestant une préférence stable et bien 
accusée pour le bétail. En particulier, linterprétation du 
zootropisme, que jai tenté de déduire des modifications pré- 
sentées par l’armature maxillaire, n’a pas toujours recu, de la 
part des différents auteurs qui se sont attachés 4 la question de 
confirmation positive. 

Sans m/arréter aux critiques qui ont pu étre adressées a celle 
conception, de facon peut-étre un peu hative, j’exposerai ici le 
résultat de recherches complémentaires que je poursuis d’une 
facon continue, dans le méme ordre d’idées, depuis environ 
huit ans. Ces recherches me permettront, je l’espére, d’appuyer 
les points de vue en cause, de les orienter sous un jour plus 
favorable, en tenant compte de certaines réserves que les inves- 
tigations nouvelles ont introduites. Dans l'ensemble, j'aime a 
penser que la théorie de la prophylaxie animale du paludisme, 
telle que je l’ai formulée, se montrera singuliérement élayée 
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par l'étude altentive des index maxillaires anophéliens, dont 
Vinterprétation m’apparait nettement comme pouvant servir de 
base d'appréciation légitime & l’évolution zoophile des ano- 
phéles, élément essentiel de la théorie. 

Je rappellerai, & ce sujet, que dans ma conception de la pro- 
phylaxie animale la présence des animaux est par elle-méme 
un élément insignifiant du probléme. Le bétail, ou les animaux 
protecteurs, n’ont de valeur que si l’on introduil également 
avec eux la stabulation permanente, sous abris normauxs pour 
l'anophéle. 

Ce point de vue méme du bétail stabu/é ne constitue pas 
encore le point de vue définitif de la question. L’expérience a 
montré que dans les régions agricoles qui sont devenues, par le 
(ravail humain, des régions & anophéles sans paludisme, la 
régulation des eaux stagnantes a toujours été le point de départ 
apparent de l’assainissement. Inversement aussi, |’assainisse- 
ment n’a pu résulter de la seule régulation hydrologique du 
sol, ainsi que l’expérience l’a établi pour la Corse, par exemple. 
C'est que les deux facteurs : présence de bétail stabulant, d’une 
part, et régulation des surfaces stagnantes, de l’autre, valent 
surtout par leur association, alors qu’isolément leur action se 
montre incertaine. 

J'ai tenté d’interpréter dans différents travaux la raison d’étre 
de ces constatations : c’est que la stabilisation des conditions de 
vie des mousliques est un des plus puissants facteurs de sécu- 
ritéde action déviatrice animale. C’est par la stabilicé apportée 
a leur cycle biologique que les moustiques parviennent a& sélec- 
tionner de plus en plus leurs préférences zootrophiques et c est 
ainsi, grace au facteur de régulation hydrologique, que se 
consliluent peu a peu les races zoophiles franches, celles que 
nous observons dans les régions de I’Kurope sepltentrionale et 
centrale aujourd'hui dégagées de l'emprise du paludisme. 

J’espere montrer, dans les recherches qui suivent, comment 
ces conceptions se trouvent juslifiées par lensembie des fails 
que je vais exposer. 
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1. — La théorie de la différenciation zootrope 
basée sur les données de I'Index maxillaire. 


CONCEPTIONS GENERALES. 


Dans un de mes précédents travaux (1921), j’avais fail res- 
sortir que, conformément a une hypothése envisagée par Wesen- 
berg-Lund, V’étude attentive de l’armature maxillaire des 
femelles, chez l Anopheles maculipennis, apportait des indica- 
tions intéressantes touchant les habitudes alimentaires de ces 
moustiques. Ces indications, interprélées dans le sens précis de 
la théorie que j’ai formulée touchant le rdle déviateur anti- 
palustre des animaux domestiques, m’avaient amené a déduire 
de Pétude de Vindex maxillaire, dont le mode d’établissement 
est indiqué plus loin, certaines données utiles & connaitre au 
point de vue malariologique. L’ensemble de ces considérations 
peut étre résumé comme il suit : 

Dans les faunes d’anophéles qui s’alimentent rarement aux 
dépens des animaux, qui exploitent principalement le milieu 
humain pour y puiser leur alimentation sanguine courante, le 
nombre des dents présentes & la scie terminale des maxilles, 
chez les femelles, est moins élevé que lorsque l'on a affaire & des 
faunes largement nourries par les animaux domestiques. La 
différenciation de la scie des maxilles est moindre, dans les 
régions ott la zoophilie n’est pas franche, que dans celles ot le 
bétail subvient presque entierement aux besorns de sang des 
femelles. Ces différences dans la puissance relative des lancettes 
appelées & perforer la peau sont en rapport avec l’épaisseur 
relative des téguments chez les hotes habituels. L’homme pré- 
sente les téguments les moins é6pais; il offre, de plus, aux 
attaques des moustiques des surfaces cutanées d’acces facile, en 
raison de l’absence d’un revétement pileux dense; il est done 
rationnel que dans les régions ow les anophéles fréquentent 
principalement le milieu humain, ot 'homme est la victime 
courante, assurée des moustiques, ou il constitue leur source 
habituelle d’alimentation sanguine, l’armature maxillaire de 
ces derniers ne se soit différenciée qu'au minimum. 

3)// 
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Dans les régions, au contraire, ot la zoophilie est franche, 
ou les préférences zootropes des femelles ont pu se différencier 
au maximum, parce que le bétaila été substitué 4 homme pour 
Valimentation sanguine habituelle des moustiques, l’armature 
maxillaire s’est différenciée, elle aussi, dans un sens qui permet 
lattaque facile des téguments plus épais et couverts de poils 
des animaux. 

Ces considérations ne sont pas basées sur une vue de l’esprit. 
Elles sont le résultal d’une étude atientive de Vindex maxillaire 
sur un grand nombre de femelles de régions diverses. J'ai 
donné comme Jimile approximative entre les deux types, 
zoophile et non zoophile, le chiffre de 14 dents comme index 
global. Les faunes non zoophiles présentent un index maxillaire 
inférieur & 14; les faunes & zoophilisme différencié présentent 
un index maxillaire supérieur a 14. 

Du point de vue de l’antipaludisme, cette donnée est évidem- 
ment utile a retenir. Siles rapports des anophéles avec VLhomme 
sont habituels et fréquents, il y aura beaucoup de chances pour 
que le paludisme soit également fréquent dans la région vonsi- 
dérée, et inversement. Bien entendu, cette affection n'est pas 
directement et obligatoirement liée & un nombre de dents déter- 
miné, en plus ou en moins, a la scie maxillaire des moustiques 
Mais les données de lindex expriment certaines conditions 
biclogiques des femelles, d’ot résultent des rapports plus ou 
moins dangereux pour l'homme. Nous formulons ainsi l’en- 
semble de nos constatalions : 

Les faunes a zoophilisme indifférencié sont des faunes dont 
lindex maxillaire est peu élevé, généralement inférieur a 14. Ce 
sont les faunes les plus dangereuses pour Vhomme, au point de 
vue malariologique. 

Mais si l’on examine, dans des régions diverses de l'Europe 
ou le bétail est abondant, lindex maxillaire des anophéles, on 
constate des différences importantes dans l’élévation relative de 
cet index au-dessus de la limite théorique de 14. Il y a des 
faunes zoophiles trés fortement armées et d’autres qui le sont 
moins. 

Aprés avoircherché la raison profonde de ces différences, j’ai 
été amené a les interpréter comme le résultat de la concur- 
rence plus ou moins inlense qui s’exerce entre les femelles 
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zoophiles, pour l’attaque et exploitation des animaux. Quand 
la concurrence est faible, index maxillaire ne s’éléve pas beau- 
coup; il ne dépasse pas 15. Quand la concurrence est plus 
forte, index s’éléve jusqu’a 17 et méme davantage. 

Comment la concurrence peut-elle influer sur l’élévation du 
chiffre de index, c’est-a-dire sur la puissance relative de l’arme- 
ment maxillaire? Pour le comprendre, il suffil de se transporter, 
ala nuit, dans une étable trés infestée d’anophéles. On voit, 
sous l’action vulnérante des moustiques, les animaux exploités 
réagir et l’on se rend compte de la difficulté que les anophéles 
rencontrent pour se gorger de sang. Il est alors manifeste que 
seules parviendront a satisfaire convenablement leur appétit 
les femelles douées d'une armature maxillaire robuste qui leur 
facilitera la percée de la peau. 

La sélection des plus aptes se réalisera obligatoirement de 
celle maniére et ilen résultera l’élévation plus ou moins accen- 
tuée de lindex maxillaire global. La encore, il ne s’agit pas 
d’une vue de l’esprit, mais de déductions basées sur des obser- 
vations précises, sur lesquelles nous reviendrons plus loin. Le 
fait principal, qui nous permet d’étayer la théorie, c’est que: /es 
moustiques pourvus dune armature maxillaire a dents nom- 
breuses sont plus aptes, dans les faunes trés denses, a se nourrir 
aux dépens du bétail que les moustiques faiblement armés. 

Mais, lorsque la concurrence est grande pour la nourriture 
sanguine aux dépens du bétail, on constate que nombre de 
femelles, en particulier celles dont armature maxillaire est 
insuffisamment différenciée, ne peuvent se gorger de sang aussi 
abondamment que lorsque le bétail est tres abondant pour 
Vensemble de la faune. Les faunes zoophiles & index maxillaire 
élevé sont, en réalité, des faunes plus ou moins insuffisamment 
nourries par les animaux. Il en résulte que nombre de femelles 
de ces faunes doivent compléter leur alimentalion sanguine aux 
dépens de ’homme. Par suite, on devra s’attendre & voir les 
manifestations palustres reprendre avec une cerlaine intensité, 
dans les régions ot Vindex maxillaire des anophéles est parli- 
culiérement élevé. 

A titre d’indications, j’ai fait ressortir dans une courbe 
qu’entre 14 et 15 dents, comme moyenne d’index maxillaire, 
les faunes zoophiles, largement nourries par le bétail, sont peu 
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dangereuses pour l'homme, et que l’existence de telles faunes 
réduit au minimum pour lui les possibilités d’infection palustre. 
Lorsque l’index maxillaire dépasse 15, on doit s’attendre a voir 
le paludisme renaitre avec plus de fréquence, au fur et a mesure 
que le chiffre de Vindex maxillaire s’éléve. 

Bien entendu, ces notions ne doivent pas étre prises dans 
un sens absolu; elles représentent simplement des données 
approximatives générales. 

Il est bien certain, comme nous le disions plus haut, que 
Vaffection palustre n’est pas obligatoirement liée par essence a 
un nombre déterminé de dents chez l’anophéle. Il pourra se 
faire que le paludisme ne s’observe pas dans des régions a 
index faible, de méme que dans des régions zoophiles ot !’index 
maxillaire est élevé, soit que Vaffection ait disparu sous 
Vinfluence du traitement quinique, soit qu'elle m’ait pas été 
introduite. Mais, dans Vensemble, les indications que nous 
pouvons déduire de !’examen des index permettent de prévoir, 
selon nous, d’aprés la nature des rapports qu’ils expriment 
entre une faune locale d’anophéles et Vhomme, certaines pos- 
sibilités d’infection palustre pour ce dernier, plus ou moins 
pressantes, plus ou moins sérieuses. 


DIFFERENTES INTERPRETATIONS DES VARIATIONS MAXILLAIRES 
pe LA. maculipennis. 


La théorie du zoophilisme, ainsi basée sur l’interprétation 
des index maxillaires, n’a guére retenu jusqu ici l’altention des 
malariologues. Tout au moins, la plupart des auteurs n’ont-ils 
pas saisi de lien entre le degré de différenciation relatif de la 
scie des maxilles et les habitudes zoophiles des femelles ou 
leurs rapports possibles avee Vhomme. 

Martini, en 1922, a tenté d’introduire une interprétation 
nouvelle des variations constatées dans l’index maxillaire, 
pour lA. maculipennis, suivant les régions. Pour cet auteur, 
les différences observées dans la denticulation maxillaire 
dépendent avant tout de la taille des moustiques, les plus 
petits ayant naturellement moins de dents que les plus grands; 
et ces variations dans la taille sont elles-mémes régies par les 
conditions de température différentes auxquelles ont évolué 
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les insectes. Les anophéles qui se sont développés dans les cli- 
mats froids, ou au cours d’une saison fraiche, ont une taille 
plus forte et un index plus élevé que ceux des moustiques nés 
a plus haute température. 

Le point de vue de Martini est exact, en ce qui concerne la 
taille. Il suffit d’avoir élevé des larves de moustiques a des con- 
ditions thermiques variées pour reconnaitre qu’en accélé- 
rant l’évolution des larves par la chaleur on obtient habituel- 
lement des individus de dimensions plus réduites que lorsque 
les larves évoluent plus lentement, a plus faible température. 
Ces différences sont liées, avant tout, aux possibilités de nutri- 
tion des larves, et ces possibilités, pour les anophéles, dépen- 
dent aussi fortement de l’étendue des surfaces d’eau qui véhi- 
culent la nourriture. Quoi qu'il en soit, si la température peut, 
directement ou non, influer sur la taille, une observation atten- 
tive montre trés vite que celle-ci, en retour, n'influe pas géné- 
ralement sur le développement relatif de la scie maxillaire. 

C'est cependant, a vrai dire, la premiére idée qui s’impose a 
Vesprit, d'établir un lien entre les dimensions des femelles et 
la puissance relative de l’appareil vulnérant des maxilles. 
Il parait rationnel de penser que le nombre des dents de la scie 
maxillaire est plus élevé chez les exemplaires de grande laille 
que chez les individus de dimensions réduites. Pourtant, il est 
loin d’en étre toujours ainsi, et j’avais pris soin, dans mon pre- 
mier travail sur la différenciation des races zootropes d’ano- 
phéles, d’indiquer a ce sujet que : « les variations individuelles 
dans le nombre des dents de la scie maxillaire sont nombreuses 
et indépendantes de la taille. Des anophéles de 6 millimétres 
peuvent avoir moins de dents que des anophéles de 4 milli- 
métres » (1). Il me semblait que cette assertion devait suffire 
pour mettre en garde les auteurs contre cetle erreur premiére 
d’interprétation. 

Les observations et expériences récentes des auteurs hollan- 
dais : van Thiel (1926), A. de Buck (1926), Swellengrebel et 
ses collaborateurs (1927), qui l’on doit des travaux trés poussés 
sur l’A. maculipennis, dans Je sens qui nous occupe, font bien 
nettement ressortir l’absence de relation valable entre les dimen- 


(1){ Bull. Soc. Path. exot., 14, n° 9, 1924, p. 582. 
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sions des moustiques et l’index maxillaire. Les petits anophéles, 
qwils ont tendance & considérer comme constituant aux Pays- 
Bas une race distincte des grands individus, n’ont pas un index 
eénéral plus faible que ces derniers, tout au contraire. 

Enfin, pour juger définitivement la question soulevée par 
Martini, j’ai réalisé des expériences d’élevage de pontes diverses 
& températures différentes. Ces expériences, auxquelles je ren- 
voie, car le détail en est exposé plus loin (p. 604), montrent 
bien, comme il fallait s’y atlendre, que la température n'est 
pour rien dans les modifications du développement maxillaire 
envisagé. 

A. de Buek, E. Schoute et N. Swellengrebel sont arrivés 
de leur coté & une conclusion identique, bien que leurs expé- 
riences expriment, comme les nétres, parfois une légére baisse 
de index dans les élevages pratiqués & température tropicale. 
Mais ils font ressortir, avec raison, que d’autres causes que la 
température interviennent ici, en particulier les troubles que 
peut apporter la haute température au développement larvaire, 
et qui se traduisent par une mortalité considérable dans leurs 
élevages. 

ll convient également d‘indiquer que Van der Hoeven (1924), 
tout en n’envisageant pas spécialement l’influence de la salure 
sur le développement de Varmature maxillaire, a émis l’hypo- 
thése que la salinité des eaux de développement pouvait agir 
sur la vitalilé des anophéles, les rendre moins vigoureux et par 
suite plus réceptifs 4 Pégard de Vinfection palustre. Cette con- 
ception, contraire aux vues de Grassi (1922) qui pense de son 
colé que le sel accroit l’activité des anophéles, a été soumise par 
Van Thiel (1927) au contréle de Vexpérience, ainsi que par 
Swellengrebel et ses collaborateurs. Les résultats ont fait res- 
sortir que la salinité des gites n’influence ni la taille des mous- 
tiques, ni leur index maxillaire. 

Dans les expériences que j’ai réalisées de mon coté (v. p. 605) 
je n’ai pas non plus constaté que l’élevage en eau saumatre fat 
susceptible d'influer sur les index. Au point de vue expéri- 
mental, seules, en régle générale, se sont montré capables 
de modifier le degré de différenciation de la scie maxillaire les 
conditions mauvaises des élevages; celles-ci se traduisent par 
une forte mortalité chez les larves, par les nombreux avorte- 
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ments des éclosions imaginales et le mauvais état des indi- 
vidus ailés obtenus. Dans nos expériences, chaque fois que ces 
mauvaises conditions se sont manifestées, et ce fut presque 
toujours dans les élevages & la haute température continue de 
l'étuve, nous avons vu décroitre ’armement maxillaire. Mais, 
dans la nature, de pareilles circonstances ne sont pas prati- 
quement a envisager. 

Les auteurs hollandais tendent, comme nous venons de le 
voir, & interpréter comme différences de races les différences 
observées par eux dans la taille des maculipennis des Pays-Bas. 
Its ne se prononcent pas neltement sur l'origine et la nature 
des différences d’index maxillaires qu’ils ont également cons- 
lalées dans les anophéles de régions diverses examinés par 
eux. Jusquici la question demeure donc pendante. Nous espé- 
rons montrer, en reprenant le détail des principes sur lesquels 
s'appuie notre conception du zoophilisme, que seules ces con- 
ceptions permettent de se représenter d’une facon rationnelle 
Vorigine et la signification des modifications maxillaires obser- 
vées dans les différentes régions de la zone @habitat de l’ano- 


phéle considéré. 


ErABLISSEMENT DE L'INDEX MAXILLAIRE. 
MopE DE NUMERATION DES DENTS DE LA SCIE. 


Lune des difficultés auxquelles on se heurte dans l’appré- 
ciation de l’index maxillaire, conformément & la thése que j'ai 
envisagée, réside dans les différences de notation des auteurs 
au point de vue de la numération des dents maxillaires et du 
mode d’élablissement des index. Il est de toute évidence, pour 
que les résultats soient comparables, que la méthode de numé- 
ration doit étre strictement la méme partout. C’est 1a une néces- 
silé d’'autant plus grande que trés souvent ily a une inégalité 
marquée entre chacune des scies de la méme paire maxillaire, 
chez un méme moustique; que souvent, aussi, les dents extrémes 
sont peu apparentes et difficiles 4 mettre en évidence ; enfin, il 
faut ajouter que fréquemment la hampe des maxilles présente, 
au voisinage de la scie, des aspérités dentiformes (fig. 1, P) 
qui simulent, & un examen superficiel, le prolongement meme 
de cette scie. 


562 ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR 


Dans notre numération, nous excluons toujours ces aspérités 
qui ne font pas nettement partie de la scie maxillaire, el dont 
il est facile de les distinguer, soit par leur aspect incolore, soit 
par l’inégalité des inlervalles qui les séparent des autres dents, 
a coloration neltement plus foncée, de la scie proprement dite. 

Ne sont comptées comme dents maxillaires que les denticu- 
lations a teinte obscure et qui apparaissent au moins, lors- 
qu’elles sont & I’état rudimentaire, sous !’aspect d'une macule 


Fic. 1. — Trois types différents d’armatures maxillaires, montrant le mode 
de numération couramment adopteé. 
P, Les aspérités dentiformes de Ja hampe, qui sont exclues de la numération. 
Les denticules accessoires (fig. 1, 9, 13; fig. II, 7), ne sont pas complés. 


grisdtre due & l’épaississement de la chitine. Les denticules qui 
parfois se rencontrent aussi latéralement, par rapport & la scie 
normale, ne sont pas non plus compris dans la numération. II 
en est de méme pour les dents accessoires (1, n* 7, 9, 43; 
IT, n° 7) provenant parfois du dédoublement d’une méme dent. 
Dans le cas de dédoublement simple égal, les deux dents atte- 
nantes, et dont l’intervalle est plus réduit que l’intervaile habi- 
tuel entre deux dents successives, ne sont comptées que pour 
une seule. 
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La numération se fait en comptant intégralement toutes les 
dents perceptibles, depuis l’extréme pointe jusqu’a la base, y 
compris les dents rudimentaires de celle-ci. A l’extréme pointe, 
la numération débute & partir de la premiére aspérité visible 
dans le plan dentifere. L’observation se fait soit & sec, avec un 
objectif n° 7, soit & immersion, ce qui est moins facile. La 
numération porte toujours sur le total des dents pour les deux 
maxilles du méme insecte. Ce nombre, divisé par deux, donne 
lindex maxillaire individuel. L’index global d'une faune s’éta- 
blit @aprés la moyenne des index individuels observés. Bien 
qu’en principe cette derniére moyenne exige des numéralions 
individuelles aussi nombreuses que possible, en fait nous avons 
constaté que 25 examens permettaient déja des apprécialions 
satisfaisantes. 

Malgré leur délicatesse apparente, ces numérations d’index, 
faites soigneusement de la maniére indiquée, fournissent des 
résultats comparables entre observateurs différents, comme nous 
avons contrélé. Les observations faites par les auteurs hollan- 
dais, Swellengrebel et ses collaborateurs, Van Thiel, etc., dans 
leurs récents travaux, avec la méme méthode de numeération, 
sont superposables aux notres. I] en est de méme pour celles de 
Martini. 


Il. — L’index maxillaire et ses variations suivant les hotes. 


A. — Races d’A. maculipennis 4 zoophilisme indifferencié. 


Jai indiqué antérieurement, d’aprés des observations faites 
sur des anophéles de Macédoine, de Corse, d’Algérie, tous cap- 
turés dans Jes habitations ou les abris humains, que pour ces 
faunes de moustiques, dont les rapports avec |’homme sont pré- 
dominants, le nombre des dents maxillaires fournissait une 
moyenne d'index habituellement inférieure 4 14. De telles 
faunes peuvent étre caractérisées comme des faunes a zoophi- 
lisme indifférencié, parce que ]’évolution de l’armature d’attaque 
des maxilles est inférieure & celle que nous observons chez les 
populations d’anophéles vivant habituellement aux dépens des 
bestiaux; la puissance dentaire de la scie ne s’y rencontre pas a 
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un degré aussi élevé. Non seulement la moyenne des dents 
maxillaires y est généralement inférieure & 14, mais encore la 
proportion des individus bien armés, c’est-a-dire possédant 
plus de 14 dents a la scie maxillaire, est tres inférieure & la 
moitié du nombre total. 

Jai étendu, depuis, ces premiéres notions 4 différents lots ’e 
moustiques caplurés dans des régions similaires au point de 
vue des rapports anophéliens avec homme (Maroc, Tunisie, 
Syrie) et les résultats obtenus les confirment nettement dans 
Vensemble, comme le fait ressortir le tableau ci-apreés : 


: NOMBRE INDEX POURCENTAGE 
REGION (1) d'anophéles ee eeiaiee a plus 
examinés ‘ de 14 dents 
Maroc (Cap Blane). . . . 143 1385 27 /o 
Maroc (Douar-Lamachat). . . 25 14,4 44 
syries(Alexandrette) 2-2... 44 A357 26 
Tunisie (Carthage, Douar-Chott, 
QuedeBezrk)e = 3 an. Saas 40 13,0 0 


(1) Les anophéles du Maroc m’ont été adressés par M. Delanoé, ceux d'Alexandrette 
par M. Fonquernie, ceux de |‘Oued-Bezirk par M. Colas-Belcour, que jje remercie trés 
vivement ici. 


On voit que pour ces différentes populations de maculipennis, 
nord africaines et méditerranéennes, le nombre moyen des 
dents de la scie reste généralement inférieur & 14. C'est seu- 
lement pour le lot des anophéles de Douar-Lamachat que nous 
le voyons alteindre 14,1. Mais le nombre des moustiques exa- 
minés dans ce dernier lot a été trop peu nombreux pour que ce 
chiffre puisse étre considéré comme définitif. Enfin, le plus 
souvent, la proportion des individus pourvus de plus de 14 dents 
est faible et ne dépasse guére le quart de la faune totale. 

Dans toutes ces faunes examinées, il s’agit bien de la forme 
type du maculipennis et non de la forme méditerranéenne voi- 
sine : A. sacharovi Fawr. (= A. elutus Edw.). 

Un autre caractére de ces faunes & zootropisme indifférencié, 
cest une réelle tendance & Vuniformité dans la puissance 
maxillaire des individus dans son ensemble. Sans doute, on 
nole des variations assez sensibles entre les termes extrémes 
des cbiffres individuels qui expriment le nombre des dents 
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maxillaires de la scie; mais l’étendue de ces variations est d’or- 
dinaire moindre que celle que l’on peut noter pour les anophéles 
zoophiles. De plus, les graphiques qui expriment la fréquence 
relative des différents types d’armatures manifestent surtout 
la prédominance netle d’un type unique de dentition, rarement 
de plusieurs, comme on lobserve habituellement pour les 
faunes zoophiles ainsi que nous l’établissons plus loin. 

Les graphiques de la figure 2 font bien ressortir ces diffé- 
rences essenticlles entre les courbes de fréquence correspon- 
dant Pune (a gauche) & des anophéles non zoophiles du Maroc 
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Fic. 2. — Graphiques de numération des armatures maxillaires pour deux 


populations types d’A. maculipennis, lune non zoophile, l'autre zoophile. 

En trait plein, 4 gauche, faune non différenciée dans le sens zoophile 
du Maroe (Cap Blanc) : un seul maximum, a 43 dents. En pointillé, a 
droite, faune bien différenciée dans le sens zoophile de I’ltalie du Nord 
(Marmorta) : plusieurs prédominances. (En abscisses le nombre des dents 
maxillaires, en ordonnées le nombre des moustiques. La ligne pointillée 
verticale précise la limite théorique de 14 dents séparant les deux types, 
dont le maximum de fréquence s’oriente l'un a gauche, l’autre a droite de 
cette limite.) 


(Cap Blanc), l'autre (& droite) & des anophéles fortement diffé- 
renciés dans le sens zoophile, de l’Italie du Nord. En méme 
temps qu'on se rend nettement comple de la dilférence de puis- 
sance moyenne dans les moyens vulnérants maxillaires des 
femelles de ces deux faunes, on voit que dans la faune zoophile 
italienne prédominent environ 4 types de dentilion principales 
(15,5 dents, 16 dents, 17 et 18 dents), tandis que dans la faune 
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marocaine nous n’observons qu'un type a 13 dents en prédo- 
minance absolue; les individus & 13,5-14 dents qui sont aussi 
assez répandus le sont beaucoup moins que les précédents, 
a 43 dents. 

Dans les moustiques capturés & Douar-Lamachat, également 
par M. Delanoé, j’ai noté aussi la prédominance absolue du 
iype 2 13 dents, avec une autre prédominance, mais beaucoup 
moins accusée, & 45 dents, qui semblerait indiquer que homme 
nest pas le seul principal exploité dans cette faune. 

Le graphique (fig. 3) qui a trait 4 la faune d’ Atexandrette, 


lic. 3. — Courbe de fréquence des types d’armature maxillaire, établie pour 
une population non zoophile d’anophéles, d’Alexandrette. Un seul type 
dentaire prédominant, 4 14 dents. 


recueillie par M. Fonquernie, montre typiquement encore la 
prédominance absolue des individus & 14 dents avec une autre 
fréquence moindre des individns 13,5 dents qui s’en rappro- 
chent étroitement. Si lon compare ces graphiques (1) de nos 
faunes non différenciées dans le sens zoophile et qui exploitent 
homme comme hédte dominant, avec les graphiques que 
nous publions plus loin pour les faunes zoophiles exploitant 


(1) Le graphique publié par Ed. et Et. Sergent et leurs collaborateurs (1922), 
pour les anophéles de Bone, est également du méme type; mais la numé- 
ration qui lui a servi de base ne semble pas avoir été faite d’aprés notre 
procédé, ce qui empéche une comparaison plus étroite. 


ae lh ol 
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un type d’héte uniforme, on saisit tout de suite les ressem- 
blances d’allures générales de ces courbes. Les courbes simples, 
aun seul maximum peu éloigné de 14, traduisent donc bien 
pour les faunes d’anophéles l’exploitation d’un héte uniforme a 
téguments d’attaque facile, et ce que nous savons de la biologie 
et des rapports palustres de ces moustiques avec les populations 
humaines montre que cet hdte, uniformément exploité comme 
héte dominant, est homme. 


RAISONS DETERMINANTES DE L'INDIFFERENCIATION ZOOPHILE. — De 
telles faunes, moins bien armées pour |’attaque des animaux, 
en raison de la puissance moyenne plus faible de leur scie 
maxillaire, s’observent surtout dans ta partie méridionale 
franche de la zone géographique occupée par |’A. maculipennis 
dans son ensemble. Ce sont, par excellence, les faunes du 
domaine méditerranéen et nord-africain, ot l'A. maculipennis 
développe au maximum son réle néfaste de vecteur palustre. 

Est-ce & dire que si l’anophéle, dans ces régions, néglige 
d’exploiter la faune animale pour se tourner de préférence vers 
homme, ce soit en raison d’une impuissance fonctionnelle 
réelle de son armature vulnérante, ou bien par suite de ses 
affinités trophiques exclusives pour l’espece humaine? Certai- 
nement non. Si le maculipennis de Corse, d’Algérie, de Tunisie, 
du Maroc, etc., n’a pas différencié le plus souvent son arma- 
ture maxillaire dans un sens qui exprime pour nous des habi- 
tudes franchement zoophiles, c'est que le bétail-hdte n’existe 
eénéralement pas pour lui dans ces régions. Il importe de 
rappeler ici que seul est « efficient », suivant la définition que 
nous en avons donnée (1920), pour lA. maculipennis, le bétail 
placé en condition de stabulation favorable. Kchappent a l’ano- 
phéle les troupeaux de plein air ou les animaux placés sous des 
abris inefficaces pour provoquer l’attraction et le stationnement 
des femelles. A cet égard, les vastes étables, hautes, spacieuses 
et bien aérées, sont aussi défavorables, pour permettre le libre 
exercice de son zoophilisme au moustique, que les abris pré- 
caires, mal clos pour le vent et pour le soleil. 

Si, dans la zone méridionale de sa zone d’habitat, lA. macu- 
lipennis n’a pas différencié aussi fortement qu'en Europe septen- 
trionale ses habitudes zoophiles, si son armature maxillaire 
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n’a pas 6volué dans ce sens, c’esl que, pour des raisons avant 
tout de climat et d’industrie animale, comme Je l’ai indiqué 
dans un autre travail (1), les abris a bestiaux sont généralement 
moins favorables que les habitations humaines, dans cette zone 
méridionale, & la vie du moustique. 

En Afrique du Nord, en Asie Mincure, comme dans |’Kurope 
méridiovale, en raison de la chaleur le bétail est d’ordinaire 
maintenu en plein air, & la belle saison, ou, s'il stabule, c’est 
sous des abris imparfaits qui laissent passer largement le vent 
ou les rayons solaires (fig. 4); de tels abris, surtout destinés 
a donner aux animaux une protection relative contre l’ardeur 
du soleil, ne correspondent nullement aux étables bien closes 
des contrées plus froides (fig. 5); ils sont inconfortables 
pour l’anophéle et celui-ci s’en écarte pour rechercher les 
habitations humaines mieux closes. Il suffit de jeter un coup 
d’ceil sur la figure 4 pour se rendre compte des conditions 
Vabri meilleures offertes au moustique, en Tunisie du Nord, 
par le gourbi, en forme de hulte bien close, que par labri 
précaire réservé aux animaux. C’est, selon nous, pour cette 
raison essentielle d’imperfection de la stabulation sous abri, 
que, dans la partie chaude de sa zone géographique, l’A. 
maculipennis nest pas devenu essentiellement zoophile et qu il 
maintient avec ’espéce humaine des rapports fondamentaux de 
cohabilation, avec toutes leurs conséquences palustres. Les 
races de cet anophéle qui peuplent Vaire méridionale de l’espece 
sont, par nécessité, et par suite du peu de soin que l'homme y 
a jusqu'ici apporté a la protection de ses animaux contre les 
intempéries, demeurées, avant tout, des ennemis de l’espéce 
humaine, comme |’étaient vraisemblablement, aux temps pri- 
mitifs de la stabulation, celles de l'Europe septentrionale. 

L’étude de l'index maxillaire est corroborée pleinement par 
les données de Vobservation. Celle-ci nous montre en effet, 
au Maroc, en Algérie, elc., l’anophéle attaquant homme 
constamment, méme dans des habitations spacieuses qwhabi- 
tuellement il ne recherche pas; rarement on le rencontre au 
voisinage du bétail. Et !index maxillaire des maculipennis de 


(1) Les principes directeurs de la Prophylaxie pratique du paludisme. Bull. 
Soc. Path. exot., 18, 1925, p. 210. Voir également : Les raisons de l’absence en 
Europe septentrionale de lendémie palustre estivo-automnale. Ibid., 8d, Crh 


EVOLUTION ZOOPHILE DES FAUNES D’ANOPHELES EN EUROPE 369 


eee 


Hic. 4. — Type de stabulation impropre 4 la fixation anophélienne et au 
développement de la zoophilie protectrice dans la Tunisie du Nord. 
(Gourbi de Travailleurs agricoles.) 

L’abri animal (a gauche), insuffisant et précaire, ne convient pas a l’ano- 
phéle; Vabri humain (4 droile), sombre et bien clos, convient 4 l’anophéle 
qui altaque Thomme de préférence au bétail. 


Fic. 5. — Type dhabitation et d’abri a bestiaux favorable a Vévolution 
zoophile, dans le marais vendéen. L’étable (A gauche), bien close, de 
construction basse, convient bien ‘a la fixation de l'A. maculipennis et au 
développement de la zoophilie protectrice. Ee. ee. 

Les fossés herbeux entourant le domaine stabilisent la multiplication 
anophélienne. (Race zoophile stable.) 
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toutes ces régions ot le bétail ne peut guére exercer son role 
protecteur, montre bien, par le faible développement de la scie 
maxillaire, que les aptitudes zoophiles des femelles sont impar- 
faitement différenciées. 

Celle indifférenciation relative n’est pas suffisante pour 
empécher les anophéles des races en question d’attaquer, a 
l'occasion, les animaux, de les rechercher et de se gorger 


Fic. 6. — Schéma destiné a préciser les conditions de la proteclion animale 
au premier degré, ou protection par abris de fixation, dans une région 
palustre encore non préparée pour l’avénement de la zoophilie franche. 

Les marais ou étangs E/., non stabilisés hydrologiquement, sont suscep- 
libles de débordements dans une vaste zone d’inondation /. Les anophéles 
peuvent ¢tre arrétés et fizés en partie, par les abris a bestiaux E, orga- 
nisés en rideau ou écran, entre Ja maison M et le marais. 


méme abondamment sur eux. Le faible développement moyen 
de la scie maxillaire dans ces races méridionales ne signifie 
pas que les moustiques y soient individuellement imaptes a 
piquer les animaux. Il signifie seulement que les facteurs de 
concurrence nont pas agi, parmi ces faunes a zoophilisme 
indifférencié, de maniére a perfectionner dans le sens stricte- 
ment zoophile leurs facultés d’attaque. 

Kn fait, on peut observer, comme je l’ai signalé pour la 
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Corse, avec M. Leger (1921), comme l’a également constaté 
Brumpt (1925), que si par hasard les circonstances de stabu- 
lation le permettent, les anophéles, quoique non différenciés 
dans le sens zoophile, attaquent cependant fort bien les animaux. 
Mais, ainsi que nous le développerons plus loin, leur attraction 
zoophite est encore insuffisante pour se manifester Jorsqu’elle 
nest pas stimulée par l'influence immédiate et directe d’ani- 
maux trés accessibles. Les anophéles de Corse vont au bétail, 
de préférence & l'homme, lorsque, les conditions d’abri étant 
favorables, le bétail se trouve, en outre, plus facilement offert 
aux attaques des moustiques que l’homme. C’est le cas, par 
exemple, lorsque les étables ou abris & bestiaux se trouvent 
interposés sur le trajet des anophéles allant des marais de 
développement aux habitations ot ils trouvent & se nourrir. 
Les étables, auxquelles les moustiques dans leur vol parviennent 
en premier, jouent alors le réle de barrages ou d’écrans de 
protection : les femelles d’anophéles peuvent s’y arréter en 
plus ou moins grand nombre et les habitations humaines plus 
éloignées se trouvent ainsi partiellement protégées, comme nous 
l'avons constaté avec M. Leger en Corse, a Padulone, et, quel- 
ques années plus tard, E. Brumpt. C’est le cas relativement 
simple de protection au premier degré, représenlé par la figure 6. 
La faune d’anophéles est alors fixée et absorbée en partie, sur 
place, par les abris animaux interposés. Il n'y a pas encore de 
déviation réelle, mais fixation protectrice ou absorption. 

Mais cette protection par aéris de fixation ou 6crans-animaux 
ne constilue que le premier terme de la question. L’étude du 
comportement des races zoophiles bien dilférenciées, comme on 
peul l’observer dans les régions d'Europe dites a anophéles 
sans paludisme, permet de se rendre compte que la prophylaxie 
animale du paludisme peut tendre a des résultats plus parfaits. 
Nous le montrerons en étudiant les races de maculipennis a 
zoophilisme différencié. 


B. — Faunes d’A. maculipennis 4 zootropisme différencie. 


L’BLEVATION DE L’INDEX MAXILLAIRE EST EN RAPPORT AVEC L’ALI- 
MENTATION PLUS OU MOINS FACILE SUR LES ANIMAUX. — Nous venons 
done de confirmer que les races d’A. maculipennis vivant par 

38 
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excellence aux dépens de Vhomme, dans les régions méditerra- 
néennes et nord-africaines, sont des races & scie maxillaire 
médiocrement différenciée. Le nombre moyen des dents de la 
scie n'y excéde pas 14, et la proportion des individus porteurs 
de maxilles & moins de 14 dents est largement prédominante 
dans ces faunes. 

Si au contraire nous étudions des anophéles provenant des 
étables et abris & bestiaux, des régions d’Kurope ow la stabu- 
lation est répandue et praliquée depuis longtemps dans de 
bonnes conditions, on voit que le nombre moyen des dents de 
la scie y est sensiblement plus élevé que dans les faunes pré- 
cédentes. La proportion des individus & moins de 14 dents 
est dominée par celle des individus mieux armés. Dans mon 
étude antérieure (1921), j'ai fait ressortir que l’élévation de 
Varmature maxillaire, pour ces faunes zoophiles franches, est 
d’aulant plus poussée que l’alimentation de ces faunes aux 
dépens des animaux est plus difficile, en raison de Vinsuffi- 
sance relative du nombre des animaux par rapport au nombre 
des moustiques. C’est la concurrence pour l’attaque du bétail 
qui est le facteur essentiel de cette élévation de l’armature 
des maxilles. Il en résulte que moins les femelles parviennent 
ase gorger facilement aux dépens des bestiaux, plus le chiffre 
de armature tend 4 s’élever. Et l’élévation excessive de l’index, 
qui, dans une certaine mesure, traduit une insuffisance d’ali- 
mentation sanguine pour l'ensemble de la faune, entraine pour 
homme une conséquence importante : c'est qu'une partie des 
femelles, insuffisamment nourrie par les animaux, tend a se 
retourner contre lui. On peut voir alors le paludisme reparaitre 
ou persister, comme conséquence de rapports partiellement 
maintenus des anophéles avec l’homme. 

J'ai donné antérieurement différents exemples a l’appui de 
cette thése, empruntés aux anophéles de Vendée, d’Argonne, 
de Hollande, etc. Grace & Vobligeance de M. Franchini, direc- 
teur de l’Ecole de Médecine tropicale de Bologne, j’ai pu 
compléter ces premieres informations par une étude systéma- 
lique d’anopheles zoophiles provenant en particulier de la 
province de Bologn> et de Ravenne. Ces anophéles étaient 
caplurés, soit dans les habitations (Ravenne), soit dans les 
Glables des localités diverses relevant de cette province. Les 
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échantillons m’étaient adressés avec des indications touchant 
la présence, abondante ou non, du bétail nourricier, la fréquence 
relative ou l’absence du paludisme, etc. Dans le tableau cl-aprés, 
jai exprimé les résultats obtenus par l'examen de ces mous- 
tiques, au point de vue de lindex maxillaire; la proportion 
relative de femelles gorgées de sang fait ressortir, par compa- 
raison, le degré d’alimentation sanguine de la faune. 


BAGS 2 
a g n 3 5 5 3 oes & 
: : esaleee|ss/e=| 3 é 
3 z z2e/88el/ss\Ss| 5 
S . Zag Sela Bu 2 
A Ee es = 
Si lce ee 
Medicina Septembre 1926. 50 90 |415,6}| 75] Nombreux. 0 
Pagnone Septembre 1926. 50 95 |45,4) 90} Nombreux. 0 
Fiorentine. .| Septembre 1926. 50 Di 4 Od eon eresemn bs Rare. 
Malalbergo .| Aout 1925. 40 SGM, Gleene » 0 
S. Agata. . .| Aodt 1925. 55 1D als) te > 0 
Galeazza Octobre 1926. 40 50 |16,2) — | Présent. 0 
Passo-Segni.| Octobre 1926. 35 90 14,7) — | Présent. | Trés rare. 
Bentivoglio .| Septembre 1926. 50 20 |16,3) 90] Présent. Se frequent 
: : 8 'réquent, 
Ravenne. . .| Septembre 1926. 50 146 |17,4) 95)/Tres rare.) ‘p7_ ae 
Ravenne. . .|  (etobre 1926. 50 10 17,6) 100 |Tres rare.} p; precox. 


Si lon se reporte aux données du tableau ci-dessus, on 
reconnait immédiatement que les localités dont les faunes sont 
les plus mal nourries sont effectivement celles pour lesquelles 
Vindex maxillaire observé est le plus élevé. Les deux échan- 
tillons de Ravenne, dans lesquels 10 4 16 p. 100 seulement 
des femelles sont gorgées de sang, fournissent un index supé- 
rieur 2 17 dents, avec la totalité des individus 4 plus de 
14% dents. Or, dans le périmétre de cetle ville, les animaux 
nourriciers sont rares et la faune s’attaque partiellement a 
Vhomme. Pour Bentivoglio, o4 20 p. 100 seulement des femelles 
ont pris du sang en quantité suffisante, index dépasse 16 et 
la presque tolalité des moustiques présente plus de 14 dents. 
A Galeazza, ot il n’y a que la moitié des femelles gorgées de 
sung, l'index est également supérieur a 16. | a 

Dans tous ces cas, il s’agit bien de faunes en pleine aclivilé 
biologique, et non de faunes hibernantes tardives. Les 


¢ 
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males sont nombreux dans tous les lots, ce qui témoigne 
des éclosions récentes. 

Nous voyons done ici se confirmer absolument la notion 
essentielle sur laquelle sappuie notre conception de la pro- 
phylaxie animale, & savoir que : [é/évation de lindex maxil- 
laire, caractérisant les faunes zoophiles franches, est en rapport 
avec les nécessités plus ou moins impérieuses datlaque du 
bétail. Les faunes dont l'index est le plus différencié dans le 
sens zoophile, cest-a-dire les faunes es plus fortement armées, 
sont celles dont Valimentation sanguine aux dépens des ani- 
maux est la moins parfaite, la plus difficile, parce que ces héles 
résistent vigoureusement aux attaques des moustiques. 


INFLUENCE DE LA CONCURRENCE SUR L’BLEVATION DE L'INDEX MAXIL- 
LAIRE DES Moustiqgues. —- Quelle est la raison du phénoméne? 
Avant tout, le fait méme de la concurrence qui s’exerce 
iprement pour l'attaque du bétail, lorsque les faunes d’ano- 
phéles sont tres denses, les moustiques parliculi¢rement nom- 
breux dans les élables. C'est 1a un fait qu’il faut bien comprendre 
et sur leyuel nous avons déja insisté précédemment. 

Certains auteurs ne paraissent pas apprécier la valeur de 
Vélévation de Vindex maxillaire comme fonction de la concur- 
rence, parce que, dans les conditions expérimentales, ils 
observent que les anophéles se gorgent assez aisément de sang 
sur les animaux, guelle que soit la dilférenciation de leur 
index maxillaire. Pour raisonner comme il convient sur les 
phénoménes, il faut se placer non pas dans les conditions des 
expériences artificielles, mais bien dans le domaine réel et 
naturel des moustiques. Il faut observer dans une étable ne 
renfermant qu’un petit nombre d’animaux, en él¢é, une foule 
extrémement dense d’anophéles, comme on le constate par 
exemple dans les marais de Vendée ou de Hollande. Il faut 
également se rendre compte que le temps réservé aux mous- 
liques, pour l’attaque et la satisfaction de leurs besoins de sang, 
est trés court. Il correspond aux heures de réveil et d’activité 
spontanée, que j’ai définies pour A. maculipennis comme étant 
essentiellement les heures crépusculaires (1918, 1920). 

Il résulte en effet des manifestations rythmiques d’activité 
spontanée, si caractéristiques de cette espece anophélienne, que 
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toutes les femelles d’une faune donnée entrent en activité pour 
Vallaque et la piqdre, sensibiement en méme temps, dla tombée 
du jour. Cette période d'activité crépusculaire ne dure que 
quelques heures et, au commencement de la nuit, la plupart 
des moustiques s'immobilisent & nouveau. Pendant la majeure 
partie de la nuit, les anophéles demeurent, pour la plupart, au 
repos. Ils n’attaquent pas plus que pendant le jour (1). 

Au début du jour, & laube, il existe une deuxiéme phase 
dactivité spontanée que j’ai pu parfaitement étudier cette 
année méme en Vendée. Elle se manifeste, pour juillet-aoit, 
vers 5 h. 30 ou 6 heures du matin et ne dure pas non plus 
longtemps. Comme lensemble des femelles obéissent aux 
mémes actions physiologiques spontanées, il en résulte que 
les animaux sont atlaqués en masse par une faune souvent 
excessivement dense, pendant deux courtes périodes crépuscu- 
laires. Sous linfluence des altaques massives des moustiques, 
les animaux réagissent violemment, se défendent; il devient 
alors beaucoup plus difficile aux femelles de se gorger de sang, 
a fond, que lorsqu’elles sont peu nombreuses pour l’attaque 
d’un méme animal. 

C’est dans cette lutte entre les moustiques et les holes quils 
exploilent que réside le principe essentiel de la concurrence 
auquel nous faisons allusion. Il est bien évident que seules, ou 
presque, parviendront a se gorger suffisamment pendant la 
bréve durée de ces attaques massives les femelles douées d’une 
scie maxillaire bien conformée, suffisamment puissante pour 
percer le tégument des hétes-animaux dans le minimum de 
temps. Ces femelles bien armées qui se gorgeront de sang les 
premieres seront aussi celles qui se reproduiront le plus rapi- 
dement et le mieux. Elles l’emporteront done sur les femelles 
moins bien armées qui pourront difficilement obtenir la quan- 
tité de sang qui leur est nécessaire pour former leurs wufs. 
A supposer que celles-ci parviennent cependant a la ponte (ce 
qu’on constate effectivement pour certaines), les larves gui 
provicndront des individus en question seront des relardataires. 


(1) I] sagit ici de lattaque spontanée. Les anophéles, lorsquiils sont artifi- 
ciellement mis en éveil, piquent en plein jour; mais il faut pour cela quils 
soient dérangés de leur état de repos. Dans la pratique, ces altaques de 
plein jour sont secondaires. 
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Elles seront, dés lors, vouées, pendant la saison chaude au 
moins, & un développement difficile, parce qu’elles trouveront 
les surfaces d’eau propices déja occupées par les descendantes 
des femelles mieux armées. 

J'ai insisté ailleurs (1923) sur l’influence de ’encombrement 
sur le développement des larves d’anophéles. Ces organismes 
essentiellement de surface se développent mieux lorsqu’ils sont 
suffisamment dispersés et il est facile de se rendre compte 
par des élevages expérimentaux que les larves jeunes, surve- 
nant dans une zone déja occupée de fagon dense par des larves 
plus agées, subissent séverement les effets de la concurrence de 
ces derniéres. 

Pour la double raison que nous venons d’envisager, on 
verra donc survenir assez rapidement, si les faunes d’anophéles 
vouées a l’exploilation des animaux sont suffisamment denses, 
une sélection des individus les mieux doués sous le rapport du 
développement maxillaire. Les facteurs de sélection provoque- 
ront ainsi passivement l’élévation de index maxillaire d’une 
faune zoophile dense, jusqu’a une limite qui tend a exprimer 
adaptation la plus satisfaisante de cette faune, dans son 
ensemble, au bétail quelle peut exploiter. Nous verrons plus 
loin si cette limite peut étre considérée comme fixe, stable, et 
susceptible méme d’apparaitre dans la descendance comme un 
caractere héréditaire. 

Si ce point de vue de la concurrence des femelles zoophiles 
pour lattaque des animaux est bien fondé, il nous sera facile 
de lui apporter une confirmation directe en examinant compa- 
ralivement l’index maxillaire des femelles gorgées de sang et 
celui des femelles n’ayant pu se gorger, capturées au voisinage 
des mémes hotes animaux. Si, en effel, les individus les mieux 
armés se gorgent plus rapidement et plus abondamment que 
Jes autres sur les hétes locaux, nous devons observer un index 
plus élevé pour l'ensemble des individus ayant réussi a se 
gorger de sang que pour les autres. Or c’est bien ce que l'on 
constale (1) 


} 


(1) Bien entendu, ces recherches doivent étre faites en période d’activité 
biologique normale des anophéles, en dehors par conséquent de la période 
hivernale ot les prises de sang ne sont plus réguliéres et sont souvent 
suspendues, méme 4 la chaleur. 
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J'ai déja montré, dans mon premier travail sur la question 
(1921), qu’en étudiant comparativement Vindex maxillaire 
d’anophéles gorgés et non gorgés, capturés dans les étables du 
marais vendéen, on pouvait discerner une différence appré- 
ciable, dans la moyenne des dents maxillaires, entre les deux 
groupes de moustiques. J’avais noté a cette époque les résultats 
suivants : 


Moustiques non gorgés de sang : Index maxillaire. . . 14,3 
Moustiques gorgés de sang : Index maxillaire’. .. . . 16,6 


De nouvelles observations complétent et confirment ces 
premieres données. 

J'ai examiné deux lots d’anophéles gorgés et non gorgés 
appartenant a deux des localités italiennes dont j’ai parlé plus 
haut, Ravenne et Bentivoglio. 

Les résultats furent les suivants : 


. INDEX INDEX 
LOCALITES de la faune de 25 individus 
globale non gorgés 
IVAVENMC eras. a cgel eeich oust cr teen se 17,6 ly a} 
LBYSVNH ROSEN yg gq oa 6 oo Garo me 83 15,4 


J’ai également repris la comparaison analogue des index 
maxillaires pour des anophéles de la faune de Vendée prove- 
nant de localités et d’étables différentes. 

Une premiére localité (marais vendéen), pour une vingtaine 
d’anophéles provenant d’un abri & porcs, m’a fourni les résul- 
tats suivants : 


Moustiques non gorgés de sang: Index maxillaire. . . 15,3 
Moustiques gorgés de sang: Index maxillaire. . . .. 16,9 


Pour une deuxiéme localité, sise dans la région littorale, des 
anophéles capturés dans une écurie d’ane m’ont donné : 


Moustiques non gorgés de sang: Index maxillaire. . , 15,6 
Moustiques gorgés de sang: Index maxillaire ..... 16,3 


Ces différents résultats concordent tous, comme on le voit, 
pour nous permettre d’appuyer les conceptions précédemment 
exposées touchant l’influence de la concurrence zoophile sur 
’élévation de l’armement maxillaire. Ils confirment que : dans 
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une faune dense danophéles zoophiles, les individus les mieux 
nourris sont ceux dont larmature mazillaire est la plus déve- 
loppée. 

Comme complément de ces indications touchant le détermi- 
nisme de la différenciation maxillaire dans les faunes, il nous 
faudrait également démontrer que les caractéres réalisés bru- 
talement par la sélection tendent & devenir héréditaires dans 
ces races zoophiles. Nous examinerons plus loin cette question 
en exposant les expériences qui confirment encore cette 
maniére de voir. Disons tout de suite que si lhérédité des 
caractéres de armature maxillaire n’est pas absolue pour tous 
les descendants d’une méme femelle, elle est cependant assez 
marquée pour tendre & uniformiser les index vers un chiffre 
voisin de l’index maternel, lorsqu’il s’agit de races bien stabi- 
lisées; pour les races encore instables, si les caractéres de 
lindex origine! ne se retrouvent pas toujours étroitement dans 
Ja descendance, celle-ci manifeste cependant, dans son en- 
semble, un index élevé de race zoophile. 

Ainsi, l’on peut bien comprendre que les index exprimant la 
différenciation relative de l’armature vulnérante des maxilles, 
chez les femelles d’anophéles zoophiles, traduisent, dans la 
forme indiquée, les rapports plus ou moins faciles de la faune 
locale, dans son ensemble, avec les hétes animaux. Les index 
peu élevés témoignent d'une alimentation large et facile des 
moustiques aux dépens du bétail; les index élevés signifient 
qu’il y a pénurie d’animaux nourriciers pour la faune, dans son 
ensemble, ou, ce qui revient au méme, que ces hétes de choix 
sont d’accés difficile. 


RaproRTS ENTRE LE DEGREE DE DIFFERENCIATION ZOOPHILE D'UNE 
FAUNE ET L'ETAT pALUsTRE. — U/’insuffisance de la nourriture 
sanguine offerte par les animaux aux femelles d’une faune 
Foophils dense, phénoméne dont nous lisons le contre-coup 
dans Palanan particuliére de Vindex maxillaire, entraine 
pour homme une conséquence quasi directe : c’est que ces 
faunes, mal nourries de oe ont une tendance plus grande 
que ies faunes bien nourries & emprunter a |’élément humain 
lui-méme un complément d’alimentation sanguine. Malgré 
leurs affinités zoophiles évidentes, qui s’expriment par lovee 
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lution particuliére de leur armature mavillaire, ces faunes 
restent cependant plus ou moins dangereuses pour l’espéce 
humaine. Elles sont plus redoutables, au point de vue de la 
transmission palustre, que les faunes zoophiles bien équilibrées 
au point de vue de leur alimentation sanguine, c’est-a-dire 
celles qui trouvent largement a se nourrir sur le bétail. Nous 
sommes donc amenés a étendre a la nosologie palustre les 
enseignements déduits de l’observation de l’index maxillaire et 
a établir une relation possible entre le degré relatif de diffé- 
renciation maxillaire des faunes zoophiles et l’élat palustre 
régional. A titre d’in fications, )’ai marqué dans mon précédent 
travail qu’au dela de 15 dents, comme index moyen, les faunes 
d’'anophéles zoophiles pouvaient étre considérées comme 
dautant plus dangereuses et le paludisme.d’autant plus fré- 
quent que l’index maxillaire global était plus élevé. 

Si nous nous reportons aux indications présentées plus haut, 
dans le tableau relatif aux anophéles de différentes localités 
italiennes, nous y trouvous une confirmation sérieuse de cette 
maniére de voir. Nous voyons en effet que le paludisme est 
noté comme fréquent dans les deux localités (Ravenne et Ben- 
tivoglio) pour lesyuelles index maxillaire a été le plus élevé. 
Il est aussi plus fréquent dans la premiere qui a le plus fort 
index. Pour les autres localités, dont l’index maxillaire anophé- 
lien est plus faible, le paludisme est rare ou trés rare, quand 
il n’est pas absent. 

Jai déja cité comme exemple de faune zoophile en état din- 
suffisance relative d’alimentation sanguine, et par suite dange- 
reuse au point de vue palustre, la faune de Hollan te. Dans mon 
premier travail sur la question, j’avais relevé le chilfre élevé 
de 16,9 comme index maxillaire global pour les quelques exem- 
plaires WA. maculipennts que j’avais pu examiner de cette 
région. Cette élévation particuliére de index maxillaire était 
également en rapport avec la proportion relativement faible, dans 
cette faune, des individus bien gorgés de sang, ce qui traduil 
Vinsuffisance du pouvoir protecteur animal, vérifiée aussi par 
la persistance du paludisme a P/. vivar dans une partie de la 
Hollande. 

E. Martini, qui, en 1924, a examiné également des anophéles 
d’ Amsterdam, a constaté pour cette faune un chilfre trés voisin 
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du notre : 16,83. Les observations récentes et fort bien con- 
duites des auteurs hollandais: Swellengrebel et ses eollabora- 
teurs de Buck et E. Schoute, celles de Van Thiel, nous donnent 
4 ce sujet des précisions importantes. Sur un trés grand nombre 
de localités, les examens de ces auteurs montrent que le chiffre 
moyen de l’armature maxillaire des anophéles régionaux est 
voisin de 17; il peut aller jusqu’a 18 et n'est guére inférieur a 
16,4. Ce sont la les chiffres les plus élevés que l’on ail jusqu ici 
observés dans les régions européennes a faunes zoophiles. 

Si l’on consulte, d’autre part, les indications données par 
Swellengrebel et ses collaborateurs sur la proportion des 
femelles gorgées de sang, aux différentes saisons, dans les abris 
a bestiaux de régions diverses, on peut reconnaitre, comme 
nous l’avons indiqué, que celle proportion est toujours relati- 
vement faible. Méme pendant les mois chauds, aux environs 
d’Amsterdam, par exemple, elle va de 30 4 70 p. 100 en général, 
rarement plus, ce qui est loin des 90 & 100 p. 100 observés con- 
stamment 3 cette période dans d'autres régions. 

Nous ne pouvons qu’en conclure, encore une fois, que |’élé- 
vation toute particuliére de Vindex maxillaire, qui est & peu 
prés générale pour les faunes de Hollande, y est en rapport avec 
Vinsuffisance relative de lalimentation zoophile de ces faunes. 
Cette insuffisance n’est pas pour surprendre, étant donné la 
densité extraordinaire de la population anophélienne hollan- 
daise, ot. des millions de moustiques sont détruils, chaque 
année, par les services d’hygiéne, sans qu il y paraisse; mais, 
de méme que l'on voit armature maxillaire de ces moustiques, 
placés par leur nombre en concurrence intense, atteindre les 
chiffres les plus élevés observés en Europe, de méme n’y a-t-il 
pas lieu de s'étonner de voir que celte région est aussi celle ot 
le paludisme sévit le plus largement encore parmi les zones 
franchement zoophiles de l'Europe septentrionale. 

Ainsi, les relations que nous établissons entre l’élévation par- 
ticuliére de armature maxillaire d'une faune zoophile, l'insuf- 
lisance de l’alimentation sanguine pour les femelles, déduite 
de la proportion des moustiques gorgés, pendant les mois 
d’activité, dans les abris & bestiaux, et enfin la persistance, & un 
degré plus ou moins élevé, du paludisme dans les régions a 
stabulation efficiente, nous apparaissent comme confirmées 
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de fagon trés générale par les observations diverses 6noncées 
plus haut. 

S'ensuit-il pour cela que des certitudes relatives & l'état 
palustre d’une région puissent étre déduites d’une graduation 
définie des index maxillaires. Peut-on formuler des rapports 
_absolus entre le paludisme et les données des index? Certaine- 
ment non. Les indications fournies par l’étude de larmature 
maxillaire ne sont que des indications approchées, permettant 
simplement de prévoir la possibilité de rapports plus ou moins 
fréquents entre Vhomme et les moustiques, ou d’apprécier la 
part relative prise par les animaux a l’entretien de la faune 
-anophélienne. D’une part, le paludisme peut ne pas accompa- 
gner obligatoirement les manifestations d'insuffisance zootro- 
phique déduites de Vindex maxiilaire des anophéles : les 
populations humaines locales peuvent avoir été protégées 
contre les porteurs de virus; le traitement intensif, la quinini- 
sation peuvent avoir éteint l’endémie locale, etc. D’autre part 
aussi, certaines raisons d’ordre particulier, que nous allons 
développer maintenant, font qu il n’est pas possible d’accorder 
une valeur pratique absolue aux chiflres de index maxillaire, 
comme mesure exacte dappréciations d’ordre antipaludique. 
Nous allons montrer en effet que, suivant certaines circons- 
tances, les index maxillaires des anophéles sont appelés a des 
variations qui ne permettent pas d’établir, d’aprés les mensura- 
tions, une échelle fixe et rigoureusement uniforme pour toutes 
les régions de la zone d habitat du moustique considéré, qui 
puisse constituer une base documentaire antipalustre. 


VARIATIONS DE L'INDEX MAXILLAIRE D'APRES LA NATURE DES ANI- 
mMaux-HOTES. — Nous avons reconnu jusquwici que index 
maxillaire de l’espéce anophélienne envisagée subissait, sui- 
vant les conditions générales d’alimentation courante des 
femelles, soit aux dépens de l'homme, soit aux dépens des 
animaux, des variations fondamentales. Au-dessous de 14 dents 
comme moyenne globale, avec moins de 50 p. 100 d’anophéles 
possédant un index >14, nous pouvons différencier des races 
non zoophiles (1) vivant surtout aux dépens de l'homme. Au- 


(1) Je répéte ici que le terme de « non zoophile », est employé une fois 
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dessus de ces chillres, nous reconnaissons des races a zoophi- 
lisme différencié, chez lesquelles nous voyons lindex tendre a 
s’élever de plus en plus, en fonction de la concurrence qui 
s'exerce entre les moustiques pour l’attaque des animaux. 

On pouvait se demander, puisque les nécessités de la lutte 
pour l’existence imposent & une faune zoophile un renforce- 
ment plus ou moins accentué de l’armature vulnérante des 
piéces maxillaires, si la nature des animaux inlervenant parlti- 
culiérement comme hdtes des moustiques, dans une localité ou 
région donnée, n’entrait pas en ligne de compte dans le degré 
relatif de ce renforcement. 

Des especes animales a cuir particuliérement épais doivent 
nécessiler des scies maxillaires plus puissantes, pour étre 
atlaquées avec succes, que des espéces a peau fine et facilement 
vulnérable. L’index maxillaire devra donc offrir une élévation 
plus marquée, si, dans une localité, prédominent des hétes du 
premier type, que dans le cas du second. 

On était également en droit de supposer, si lon admet le 
phénoméne de la concurrence comme facteur essentiel de la 
modification des index d’armature, que, suivant la nalure méme 
des hétes, une certaine sélection doit sopérer directement dans 
les différents abris : les femelles dont armature maxillaire 
s harmonise le mieux avec la nature des léguments d’un hédte 
donné se grouperont sans doute de préférence au voisinage de 
cel hote. 

Afin d’apprécier le bien-fondé de cette fagon de voir, j’ai 
éludié Vindex maxillaire de différents lols dA. maculipennis 
recueillis tous dans la méme localité, mais auprés d’héles 
d'espices différentes. J'ai regu du D* Bragaglia, par l’intermé- 
diaire du Prof. Franchiui, des lots d’anophéles provenant d’une 
méme locatité de la province de Bologne (Marmorta), ot ils ont 
été capturés en octobre 1922, tous a la méme époque, mais au 
contact dhétes différents, dans des abris A besltiaux ou des 
habitations humaines. Le D" Bragaglia, que je remercie vive- 
ment ici, ainsi que M. Franchini, a eu soin de réunir dans des 
tubes séparés les individus recueillis et de me les transmettre 


pour Loules, par abréviation, au lieu de l'expression de « races A zoophilisme 
indifférencié ». Dans mon esprit il ne signifie pas que ces anophéles ne 
soient pas sensibles & lattraction animale. 
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avec les indications nécessaires relativement aux hdtes. Le 
tableau ci-aprés exprime les résultats obtenus. 


; NOMBRE antiave POURCENTAGE 
NATURE DES HOTES de moustiques maxilla a plus 
examinés cana ah de 14 dents 


erm eenes | eee eee 


Hommes (maisons). . 25 


Chevaux et pores. . 190 
Boeufs et bufffes. . . 37 
DUMMesenOMnS ly o. . 46 
Chevaux et pores . . 33 
ORCS ete are Fee 20 
Boeufs et veaux ... 2 


> OR ot QS > 


meee eee 
OrwrNo Dm 


car) 


On voit qu’effectivement des differences importantes s'obser- 
vent dans les index suivant la nature des hdéles exploités. Ce 
sont les moustiques groupés au contact des beeufs et des porcs 
qui ont révélé armature maxillaire moyenne la plus puissante. 
Pour les chevaux, les différences auraient été sans doute plus 
marquées encore, si quelques mousliques capturés dans les 
porcheries n’avaient été mélés a ceux des écuries. On notera 
que deux envois provenant des étables 4 beeufs, de locaux 
différents, ont fourni exactement le méme index : 16,0. Ce sont 
enfin les anophéles rencontrés au voisinage de l'homme qui ont 
présenté Varmature maxillaire moyenne la plus faible (14,6). 

Dans le marais vendéen, au cours de plusieurs investigations 
pratiquées & Ja méme saison (été), mais a quatre années de 
distance, }’ai étudié comparativement, pour la méme localité, la 
dilférenciation maxillaire des moustiques capturés dans deux 
abris différents, au contact d’animaux différents. Les résultats 
ont élé les suivants : 


NOMBRE ANIMAUX INDEX 


POSSE de moustiques hdtes maxillaire 


SS ___ | ______ 


IGP 5 6 o bo oe 30 Cheval, génisse. Aye tl 
NEES oc: ce oa pe Gate oe 30 Pores. 46,0 
DAVES, 3 PRES a oe 30 Cheval, génisse. 45,4 
WOOT arg ace acum 5) Laytys 30 Pores. sla} 7 


Les différences, quoique d’amplitude faible, ne sont pas 
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négligeables en raison de leur constance, qui est frappante. Il 
y a dautant plus lieu d’en tenir compte que la faune locale 
envisagée est une faune remarquablement stable dans son 
index maxillaire global, ainsi que nous le montrerons plus loin. 
Nous voyons que l’index des individus capturés au voisinage 
des pores est constamment un peu plus élevé que celui des 
moustiques de la faune générale. 

Il apparait done que index maxillaire des moustiques grou- 
pés au voisinage d’hotes divers est susceptible de présenter des 
variations plus ou moins notables suivant la nature des hétes 
(réquentés. Nous en concluons que les femelles ont tendance a 
se grouper au voisinage des hétes dont l'attaque est la mieux 
appropriée & leurs moyens vulnérants. Les hétes a téguments 
épais groupent de préférence autour d’eux les femelles les micux 
armées de la faune et inversement. 

Cette adaptation apparente des femelles a certaines catégo- 
ries d’hétes, nous ne l’interprétons pas, pour le moment, 
comme le résultat d’une attraction spéciale, encore moins d’un 
instinct particulier au service des moustiques. Nous voulons 
lenvisager simplement comme le produit d’une sélection, d'un 
triage obligatoire qui s opére en raison de la concurrence, au 
cours de la période d’activité spontanée des insectes. Il se passe 
pour la faune partielle attaquant les hétes séparés ce que nous 
avons signalé pour l'ensemble de la faune anophélienne, qui se 
sélectionne suivant les difficultés d’attaque des hétes. Les 
femelles qui ne parviennent pas & se gorger rapidement, au 
cours de la breve période d’attaque, sur un type d’hote bien 
défendu, passent a d’autres hétes, tandis que les concurrentes 
mieux armées restent dans la place apres s’étre gorgées. Si l’on 
capture ensuite les individus groupés au voisinage d’un méme 
hote, il en résulte que l'on verra prédominer dans cette fau- 
nule les moustiques dont Jes moyens d'altaque se prétent le 
mieux & l’exploitation de cet héte. La sélection qui s’exerce 
dans les abris des animaux divers, entre femelles en période de 
concurrence, tend & proportionner, dans une certaine mesure, 
la puissance relative de l'armature vulnérante des femelles a 
la puissance de protection naturelle des espéces animales 
exploitées. 

Adaptation dentaire des anophéles a leurs hétes. Tendance a 
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la prédominance d'un type dentaire uniforme au voisinage 
Uhotes de type tégumentaire uniforme. Prédominance de plu- 
steurs types dentaires au vorsinage @hétes hétérogénes. — Nous 
pourrons trouver une confirmation de cette notion en étudiant 
les courbes de fréquence des lypes de dentition maxillaire des 
anophéles capturés dans des locaux divers, au voisinage d’hotes 
tantét de méme espéce, tantdt d’espéce différente. Les docu- 
ments que je présente ici puisent leur intérét spécial dans la 
longue durée des observations faites dans des pays trés différents. 

En général, les graphiques que l’on établit d’aprés les propor- 
tions relatives des différents types d’armature maxillaire, pour 
des moustiques capturés en bloc dans une localité, sans tenir 
compte des hétes particuliers au voisinage desquels ils ont été 
rencontrés, accusent toujours la prédominance de deux ou plu- 
sieurs types de dentition principaux. Les courbes présentent 
des ascensions nettes, en pointe, correspondant aux types les 
plus fréquents. 

Par exemple, le graphique de la figure 2, page 565, qui donne 
en pointillé les courbes de fréquence des dentitions maxillaires, 
pour la faune globale des anophéles italiens de Marmorta, en 
1922, permet de constater jusqu’a trois types de prédominance, 
un 4 16 dents, un 417 et un autre 4 18 dents, pour cette faune. 

De méme, le graphique publié dans mon premier travail, 
qui correspond & la faune globale d’anophéles rencontrés dans 
les étables du marais vendéen en 1921, nous montre l’abondance 
particuliére ou la prédominance nette de deux types de denti- 
tions maxillaires pour ces moustiques : un type a 15 dents, 
l'autre & 17 dents. 

Cette tendance ala prédominance marquée de plusieurs types 
dentaires dans une population mélée d’anopheles zoophiles 
dune méme région, voire d'une méme localilé, m’avait frappé 
dés le début de mes recherches sur la différenciation maxillaire 
de ces moustiques. La raison de la coexistence de plusieurs 
lypes principaux d’armature maxillaire, de richesse et de puis- 
sance différente, dans la méme faune, ne m’apparaissait pas 
nettement d’emblée, et c'est ce probleme que j'ai tenu a étudier 
de plus pres. 

La solution du phénoméne, qui ne pouvail apparaitre lors 
d'une étude massive et globale des faunes, est au contraire 
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facile & déduire, si l'on étudie les moustiques sélectionnés 
d’aprés leurs attractions spontanées, dans la nature, au voisi- 
nage d’hdtes spéciaux, de type homogéne, quils peuvent 
exploiter & loisir et en toute liberté d’allures. 

Les courbes de fréquence des types de dentition établies pour 
les femelles caplurées au yoisinage d'un hdte unique ou de 
plusieurs hétes, exactement de méme espece, permettent de 
conslater que dans de telles conditions d hétes les courbes se 
simplifient, en ne faisant plus guére ressorlir qu'un seul type 
nettement prédominant d’armature maxillaire. Si, au contraire, 
le type d’héte exploilé u’est pas strictement uniforme, si, par 
exemple, nous avons, dans le méme local, des bovins de races 
diverses et des buffles, ou des chevaux et des porcs, la faune 
capturée dans le local manifeste le groupement de plusieurs 
types dentaires prédominanls. On se rendra facilement comple 
du phénomine, en examinant la série des graphiques donnés 
ci-aprés (fig. 7-10) dans lesquels, comme précédemment, sont 
indiqués : verticalement le nombre des individus, horizontale- 
ment le nombre de dents de l’armature maxillaire (en prenant 
la moyenne pour les deux maxilles de la méme paire). Il semble 
que les femelles de méme puissance denlaire se groupent au 
voisinage de certains types animaux, de préférence a d’autres, 
et que les préférences varient suivant le degré de l’armement 
maxillaire. Il en résulte que, dans une région ot des hédtes 
animaux divers se rencontrent, la faune d’anophéles peut déve- 
lopper un nombre varié de types dentaires, dont plusieurs pré- 
dominent nellement sur les autres; tandis que dans une région 
peu variée dans ses hdtes Varmature maxillaire tend a s'uni- 
formiser, et l’on retrouve alors le caraetere déja indiqué pour 
les faunes non zoophiles : la tendance & la prédominance nette 
dun seul type d’armature maxillaire. Lorsque nous voyons, 
dans une méme population anophélienne, tendre & prédominer 
simultanément plusieurs types netlement distincts d’armature 
maxillaire, nous sommes fondé a penser que cette faune 
exploite plusieurs types également distincts d’hdtes locaux. 

Par exemple, le graphique de la figure 7 exprimant la numé- 
ration maxillaire de moustiques capturés en 1922 et 1924 a 
Marmorta, au voisinage d’animaux uniformes (boeufs blanes), 
n’accuse qu'un seul type net de prédominance : en 1922, les 
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formes & 15 dents; en 1924, les formes & 16 dents. La compa- 
raison de ces graphiques a un seul maximum avec celui de la 
faune globale locale en 1922, ot trois maxima au moins sont 
constatés (page 565), est vraiment suggestive. 

Sil s’agit par contre d’espéces animales moins uniformes, 
comme pour la courbe figure 8, qui correspond a des mous- 
tiques capturés dans des élables 4 beeufs variés de cette méme 
région italienne, en 1926, nous voyons apparaitre, a c6té du 
type d’armatures maxillaires prédominantes, de 15,5 ou 16 dents, 


Fic. 7. — Graphiques de numération d’armatures maxillaires relevés 4 deux 
années différentes (1922-1924) pour une population danopheéles italiens 
(Marmorta) exploitant un lype d’hote uniforme (bceufs blanes). 

En trait plein, année 1922: prédominance d'un type uniforme a 15 dents. 
En pointillé, année 1924: prédominance d’un type uniforme a 16 dents. 


un autre de 17 dents. Le graphique figure 9, correspondant aux 
moustiques capturés dans la méme localité en 1922 au voisi- 
nage de buffles, est aussi un graphique simple avec prédomi- 
nance uniforme des individus de 14,5 a 15 dents. 

Le graphique figure 10, correspondant a des anophéles du 
marais vendéen capturés dans la méme porcherie a quatre ans 
dintervalle et & la méme saison, nous montre pour chaque 
année d’examen une courbe & peu pres uniforme 39, avec pré- 

39 
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dominance d'un seul type maxillaire : en 1923 du type a 
15 dents, et en 1927 du type a 16 dents. Il se peut que lage 
relalif et, par suite, ’épaisseur de la peau des animaux exploités 
aient varié entre les deux époques d’examen, ce qui expliquerait 
la substitution en 1927 du type a 16 dents au type a 15, comme 
armature maxillaire prédominante. En 41923 le local était 
oceupé par deux pores de taille moyenne, en 1927 par un seul 
animal de trés forte taille. 

Le graphique figure 11 fait bien ressortir influence de l’uni- 
formité des hétes exploités sur l’uniformisation des courbes 
(index maxillaires. Il s’agit encore d’anophéles capturés a 
quatre années de distance dans un méme local renfermant, en 
1923, une génisse et un cheval; en 1927, une génisse seule. 


Fic. 8. — Graphique des examens maxillaires relevés en 1926, pour une popu- 

lation d’anophéles ilaliens (Marmorta) exploitant des heeufs de type varié. 

Tendance A la prédominance d'un type dentaire A 17 dents, A cdté du 
type prédominant normal a 15,5-16 dents. 


Nous voyons que le mélange des hotes se traduit en 1923 par 
la prédominance de deux types d’individus dont la puissance 
maxillaire est différente, un type & 15,5 dents et un type a 
17 dents. Au contraire, en 1927, ot nous ne rencontrons plus 
qu'un seul type d’héte exploité (génisse), les individus a 
15,5 dents prédominent seuls. 

Ces exemples suffisent & montrer la réalité de ladaptation 
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des femelles aux types animaux les plus facilement exploitables 
pour elles. Je n’ose aller jusqu’’ penser, mais il serait possible 
qu’il en soit ainsi, que dans certaines régions, oti ces phéno- 
ménes de concurrence et de sélection zoophile se perpétuent 
depuis des sidcles, il se soit développé réellement du méme 
coup une véritable sélection des préférences trophiques ; que 
les types de femelles, caractérisées par une armature maxillaire 
de puissance déterminée, manifestent aussi une attraction toute 
particuliére pour les espéces animales locales qui peuvent le 
mieux les nourrir. Ainsi s’expliqueraient plus facilement les 
délicats phénoménes de sélection par especes animales que nos 
graphiques font ressortir. Il serait méme possible, mais nous 


Fic. 9. — Graphique des examens maxillaires relevés en 1922 pour une popu- 
lation d’anophéles italiens (Marmorta), exploitant un Lype d’hote uniforme : 
buffles noirs. 

Prédominance d'un type dentaire uniforme (14,5-15 dents). 


navons pas encore de renseignements précis sur ce point, que 
les individus les moins armés des faunes zoophiles denses y 
présentent une tendance particulitre & se rapprocher de 
Vhomme, constituant ainsi, parmi une population d’affinités 
zoophiles trés poussées, une sorte de reliquat ayant conservé 
attraction originelle vers l’espéce humaine. En fait j'ai pu 
noter, en 1922, un index masillaire peu élevé (14,6) pour les 
anophéles recueillis dans les maisons, & Marmorta, alors que 
dans les écuries ou étables de la méme localité italienne l’index 
se montrait généralement supérieur a 15. Cette persistance 
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Fic. 10. — Graphique de deux séries d’examens maxillaires effeclués a quatre 
ans d’intervalle, dans la méme porcherie du marais vendéen : en trait plein 
1923, en pointillé 1927. Le type dhéte exploité est wniforme (pores) : pré- 
dominance d’un type dentaire wniforme a 15 dents (1923), 16 dents (1927). 


Fic. 11. — Graphique d’examens maxillaires relevés a quatre années de distance 
pour la population anophélienne d'un méme local du marais vendéen. 

En 1923 (trait plein) exploitation de deux types d’holes différents (génisse, 
cheval) : courbe hélérogéne accusanl la prédominance de deux types den- 
laires différents, lun a 15,5-16 dents, l'autre a 417 dents. En 1927 (trait poin- 
lillé) exploitation dun type dhote wniforme (génisse) : prédominance d'un 
type dentaire uniforme A 15,5 dents. 
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partielle des affinités pour 'homme de certains individus habi- 
tuellement écartés, par la concurrence, de l’'ambiance animale, 
est peut-étre la raison de la persistance, dans de vastes régions 
bien ouvertes a la zoophilie comme la Hollande, de certains 
foyers palustres. Il faut dire cependant que ces foyers appa- 
raissent nettement liés & la sédentarité hivernale des anophéles 
et que d’aulres causes que les affinités trophiques interviennent 
ici pour fixer certains anophéles au voisinage de l’homme. 

Quoi qu'il en soit, la conclusion que nous devons immédia- 
tement tirer des déductions qui précédent, c’est que les rensei- 
gnements fournis par l'étude des index maxillaires sont par 
essence variables suivant les hotes. Ils n’auront de valeur, pour 
une localilé donnée, que s’ils groupent un mélange de mous- 
tiques provenant d’hétes ou d’abris différents. Les index doivent 
avant tout exprimer des données portant sur la population ano- 
phélienne générale de la localité. 

On est également amené a penser que si les types d’animaux 
prédominants ou les races viennent a ¢tre modifiés dans une 
région donnée, l’index maxillaire des anophéles de cette région 
subira des variations en conséquence. 


Ill. — L'index maxillaire et les conditions hydrologiques. 


VARIATIONS DE L’ INDEX MAXILLAIRE 
EN FONCTION DES VARIATIONS HYDROLOGIQUES. 
FAUNES ZOOPINLES STABLES; FAUNES ZOOPHILES INSTABLES. 


Non seulement lindex maxillaire, exprimant le degré 
moyen de différencialion maxillaire de la faune, subit, comme 
il était & prévoir, d’aprés la théorie, le contre-coup apparent 
des différences dans les particularités tégumentaires des hdtes, 
mais encore on est également amené a penser qu'il doit égale- 
ment varier suivant les circonstances hydrologiques régionales. 
Si armature maxillaire des moustigues évolue suivant les 
impulsions déterminanles de la concurrence, il est a prévoir 
que les modifications imprimées aux lieux de développement 
larvaire, c’est-a-dire au systéme d’eaux stagnantes locales, reten- 
tiront plus ou moins directement aussi sur l’éyolution de l’index 


392 ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR 


maxillaire. C’est, en effet, d’aprds notre théorie, l’eau elle- 
méme qui est le grand facteur de la concurrence. Ce sont les 
surfaces d'eau qui réglent, comme nous l’avons expérimenta- 
lement montré (1923), le développement anophélien; si bien 
que tout le systeme de l’équilibre zootrophique repose avant 
tout sur |’équilibre des surfaces d’eau. 

Si notre maniére de voir est exacte, si tous les rouages de 
ce systeme complexe sur lequel est basée notre conception du 
zoophilisme anophélien, sont bien ceux que nous avons indi- 
qués, nous devons done nous attendre a constater, sur l'arma- 
ture maxillaire d'une faune d’anophéles, le reflet des conditions 
hydrologiques régionales, comme nous constatons sur elle 
celui des conditions d’alimentation sanguine locales. Suivant 
que nous étudierons l’armature maxillaire des anophéles dans 
des régions & équilibre hydrologique instable, ou dans des 
régions & surfaces d'eau stabilisées par le travail humain, nous 
devrons observer également des index mobiles ou variables, ou 
des index stabilisés, fixes. 

Or c’est bien, en effet, ce que l’on constate, comme nous 
allons le démontrer. 


I. FauNE D’ANOPHELES DE REGIONS A EQUILIBRE HYDROLOGIQUE 
staBLE. — Nous étudierons d’abord le cas des faunes d’ano- 
phéles appartenant & des régions stabilisées hydrologiquement 
depuis longtemps. Comme premier exemple de ce type, Je choi- 
sirai la région des marais vendéens, plus particulitrement du 
marais du nord ou marais breton, qui parait mieux stabilisé 
que les marais charentais et que j’ai éludié depuis sept 
ans d'une facon continue. 

Cette région, anciennement conquise sur la mer, a été pro- 
eressivement aménagée depuis plusieurs siécles, grace & un 
systéme de drainage trés régulier, en un réseau de pacages, dits 
prés-marais, dont l’inondation est parfaitement réglée. Un sys- 
time de vannes assure |’écoulement propice des eaux en excés 
dans les canaux, ou, au contraire, les retient d’une facon 
durable quand le besoin se fait sentir. Chaque lopin de terre 
est en effet complétement enclos par des fossés d’irrigation 
larges et profonds, qui communiquent les uns avec les autres. 
Kn hiver, les eaux débordent de ces canaux et les patures se 
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lrouvent largement inondées. Mais, dés le printemps, l’écoule- 
ment des eaux en exces étant assuré, il ne subsiste plus d’eaux 
Stagnantes que dans tout le systeme des canaux de drainage, 
qui demeurent plus ou moins remplis d’eau durant toute la 
saison chaude. 

Ce systéme de régulation hydrologique a pour conséquence de 
maintenir & peu pres constantes, pendant toute I’époque du déve- 
loppement anophélien, les surfaces d’eau propices aux larves. 
Si l’6té est sec, le niveau de l'eau baisse plus ou moins dans les 
canaux, mais c’est la profondeur seule qui varie. Les surfaces 
d’eau demeurent d’une année a |’autre sensiblement identiques. 
Il en résulte que dans les marais vendéens nous n’observons 
jamais de fluctuations sensibles dans l’abondance relative des 
anophéles. Au cours d’observations suivies, qui durent depuis 
plus de sept ans, nous rencontrons dans les mémes locaux, aux 
mémes saisons, sensiblement les mémes quantilés de mous- 
tiyues. La faune d’anophéles se développe chaque année de 
facon tres dense. Elle échappe aux fluctuations imposées par 
les conditions climatiques dans d’autres régions humides, non 
régularisées. 

Or cette faune d’anophéles, parfaitement réglée dans sa pro- 
duction méme par la régularisation locale des eaux stagnantes, 
se montre également équilibrée d'une facon remarquable au 
point de vue de ses aptitudes zoophiles. J’ai montré autrefois 
(1920) comment le zoophilisme se manifestait ici d’une facon 
directe, par Vexpérience, puisqu’en pénétrant, a l’époque de 
activité sponlanée maxima des anophéles, dans des locaux 
infestés de ces moustiques, on n’était aucunement harcelé par 
eux. Les anophéles vont au bétail, par préférence trophique 
manifeste, et négligent homme. 

Il est facile de se rendre compte, dans cette région, que la 
protection exercée par les abris animaux, ott se concentre la 
quasi-totalité d’une population d’anophéles excessivement 
dense, n’y est plus simplement liée & la fixation passive des 
moustiques par des abris interposés en écrans ou en rideaux, 
entre les canaux de développement et l’habitation humaine. 
On constate en effet que, dans les marais vendéens ot les diffé- 
rents domaines sont isolés dans un cadre de canaux perma- 
nents, la position des écuries et des étables est absolument 
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quelconque, par rapport & la direction de provenance des 
mousliques. Ceux-ci se développent dans toute I’étendue du 
réseau et vont se concentrer activement dans les locaux a 
bestiaux, souvent moins immédiatement accessibles que lhabi- 
tation elle-méme (fig. 12). Cet appel vers les abris animaux, 
qui est réalisé par le libre jeu du zootropisme, réalise la 
déviation spontanée de la majeure partie des moustiques. Le 
pouvoir protecteur animal est donc ici d’une forme plus 
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Fic. 12, — Schéma précisant les conditions de régulation hydrologique dans 
le marais vendéen et les circonstances de déviation anophélienne locale. 
Un réseau de canaux permanents sépare lune de l'autre, en les entourant 
entiérement. les différentes habilalions. Le développement anophélien 
s'effectue librement dans toute l’étendue des canaux. Les abris 4 bestiaux E 
se trouvent placés tantot latéralement, tantot en arri¢re du corps de 
logis M, en positron quelconque par rapport a la direction de vol des anophéles 
qui proviennent de toutes les parties du réseau. I] n’y a plus ici simple 
fixation des moustiques par les étables interposées en écran, mais dévialion 
aclive vers les abris animaux, sous linfluence du zootropisme. 


complexe que dans le premier cas que nous ayons envisagé, 
pour les races non différenciées dans le sens zoophile. C’est un 
pouvoir dévialeur actif, ou du 2° degré. 

J’ai suivi & différentes années, depuis 1921, l’index maxillaire 
global de moustiques capturés dans des locaux différents, au 
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contact d’hétes yariés, dans cette région de marais. Les résul- 
tats de ces observations sont exprimés dans le tableau ci-apres. 


ANNEES INDEX POURCENTAGE 
maxillaire a plus de 14 dents 
LOL Maen ee Se eee te ene ee Re R Mee edie DG 85 
AOD Ze: Vata veers PONS we Ti eet ts eG SRE 87 
UD 2 ea ee ee eee mee a as Lake bin 80 
EL Nasa A ES IR eect ae Re seis lon! 88 
NOL Nope ee feuds ce Mahe) See) ho ays Sey OT 8t 


On voit qu’au cours de sept années d’observations |’index 
maxillaire n’a pas subi de variations appréciables. Il est 
demeuré remarquablement stable, comme le fait ressortir le 
graphique de la figure 13. 

Celte fixité remarquable de index maxillaire pour la faune 
anophélienne des marais de Vendée apparaitra encore plus 
frappante si on la compare aux faunes instables (fig. 14) 
que nous étudierons plus Join. Il est manifeste que nous nous 
trouvons ici en présence d'une faune de moustiques parfai- 
tement adaplée & des conditions de vie régularisées. Il y a bien 
équilibre entre les conditions du développement larvaire ano- 
phélien, les ressources sanguines fournies par les animaux et 
les moyens d’allaque dont disposent les femelles pour exploiter 
ces ressources alimentaires. C’est cet ensemble de facteurs 


a 


biologiques qui définit ce que j’ai appelé /équilibre zootro- 
phigue; il garantit a la faune d’anophéles, par une adapta- 
tion zoophile parfaite, Vexploitation réguliére de la faune 
animale et &]’homme le maximum de sécurité par rapport aux 
circonstances locales, tant que les conditions du systéme qui 
le régissent ne changeront pas. 

La race anophélienne des marais de Vendée peut-étre congue 
comme une race zoophile stable. Et il est facile de vérifier que 
les anophéles de cette région se trouvent bien dans un état 
satisfaisant d’alimentation sanguine courante équilibrée aux 
dépens des animaux. Sil’on pénétre dans un abri renfermant des 
femelles, gorgées de sang ou non, il est exceptionnel, comme je 
Yai dit plus haut, de voir quelques-uns de ces moustiques allaquer 
Vhomme, méme lorsqu’ils sont en état aclif. Mais si l’on 
soumet un lot de ces femelles & un jetine de quelques jours et 
qu’ensuite on les place en liberté dans une piéce habitée, close, 
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on les voit, méme en plein jour, chercher & piquer avec insis- 
tance. Cette expérience sur laquelle j’ai insisté antérieure- 
ment (1923), et que j'ai pu répéter plusieurs fois, montre 
bien qu’au moment oi on les capture ces insectes Glaient 
placés en état d’équilibre alimentaire, mais cet équilibre a été 
rapidement détruit par le jefe artificiel. Dans Ja nature la 
faune est équilibrée de maniére a satisfaire au jeu normal 
du zootropisme (1). 


= 


La Hollande cétiére parait également représenter une région 


Fic. 13. — Race zoophile stable. Graphique des index maxillaires successifs 
relevés de 1921 4 1927 dans la méme localité des marais vendéens. Les 
dales d’examens sont indiquées par les points noirs. La ligne pointillée qui 
joint ces points fait ressortir la sfabilité remarquable de l'index qui oscille 
pour les différentes années entre 15-4 et 15-7 (comparer avec le graphique 
de la figure 13). En ordonnée les valeurs de l’index. 


a régime hydrologique sensiblement stabilisé, sauf pour cer- 
taines parties de la Hollande septentrionale qui sont encore 


(1) Il n’est pas inutile dinsister 4 nouveau sur ces faits pour mettre en 
garde certains auleurs contre la tendance a dépasser notre point de vue, 
en interprétant le zootropisme comme une acquisition absolue et définitive. 
Comme cetle propriété acquise dépend avant tout du milieu et notamment 
des circonstances hydrologiques locales, ele ne se maintiendra pas si les 
circonstances qui iui ont donné naissance cessent d’agir. Nous le montrerons 
plus loin, & propos de la race instable de la Vendée littorale qui coexisie, 
pour ainsi dire, avec la précédente slabilisée, sans se mélanger a elle. On 
ne peul donc espérer introduire efficacement une race culicidienne zoophile 
dans une région ot il n’en existe pas, si les conditions locales, qui n’ont pas 
permis antéricurement l'avenement de la zoophilie, ne sont pas modifiées 
préalablement dans ce sens. Une extension erronée et abusive des données 
du zoophilisme risque de discréditer les principes de la prophylaxie animale, 
plutot que de les servir. Il nest pas légitime de parler de races définiti- 
vement androphobes ou misanthropes; ce sont lA des termes excessifs qui 
ne correspondent pas a la réalilé. 
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soumises & des inondations imprévues (Swellengrebel, 1924). 
Dans l’ensemble, le systéme de régulation des surfaces d’eau 
qui fonctionne en Hollande a pour effet, comme en Vendée, de 
rendre sensiblement constantes les eaux stagnantes dans leur 
étendue. Or, si l'on considére les chiffres donnés 3 plusieurs 
années d’intervalle par Martini, par de Buck et les auteurs 
hollandais, et par moi-méme, pour Vindex maxillaire des ano- 
phéles locaux, on ne peut qu’étre frappé par la constance géné- 
rale des nombres. Il est, pensons-nous, permis d’en déduire 


Fic. 14. — Race zoophile instable. Graphique des index maxillaires successifs 
relevés de 1922 & 1926, pour une méme population anophélienne non stabi- 
lisée, 4 Marmorta (Province de Bologne). Les dates des examens sont 
marquées par les poiats noirs. Les oscillations de la ligne pointillée 
traduisent les variations continues de lindex aux différentes années (com- 
parer avec le graphique 13 dune race zoophile stable). 

Les valeurs d’index sont exprimées en ordonnée. 


que cette faune zoophile est aussi une faune slabilisée, au moins 
dans un grand nombre de localités des polders. 


IL. Faunes D’ANOPHELES DE REGIONS A EQUILIBRE HYDROLOGIQUE 
INSTABLE. — Si maintenant nous examinons une faune 
zoophile d’anophéles provenant de régions ou les travaux 
d’asséchement partiel et de régularisation des eaux stagnantes 
nont pas encore été poussés jusqu’a un degré suflisant pour 
assurer la stabilité des surfaces d’eau, nous constlatons, par 
contre-coup, que Pindex maxillaire des moustiques locaux est 
lui-méme frappé d’instabililé. 
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Grace & Vobligeance de M. Franchini, directeur de LEcole de 
médecine tropicale de Bologne, et de son ami, le D* Bragaghia, 
qui ont bien youlu m’adresser avec constance des lots d ano- 
phéles italiens, j’ai pu suivre pendant quatre années suc- 
cessives une méme faune d’A. maculipennis, de la localité déja 
signalée précédemment, Marmorta, dans la province de Bologne. 
Les captures étaient faites avec beaucoup de soin, toujours 
dans les mémes locaux, par le D" Bragaglia qui me les a fail 
parvenir avec toutes les indications nécessaires. 

Les résultats de l'examen de Vindex maxillaire, portant 
sur l'ensemble des moustiques de différents locaux, furent les 
suivants. 


NOMBRE 

de ANIMAUX 
moustiques hétes 

examinés 


INDEX 
maxillaire 
général 


MOIS 


ANNEES : 
de caplure 


Septembre-octobre. 180 Boeufs, chevaux, pores, ete. 
Bosufs, porcs. 
Boeufs, porcs.° 

3oeufs, chevaux, pores. 

Beufs. 
Beeufs. 
Boeufs. 


Septembre. 
Avril. 
Avril 

Mai. 
Juin. 
Juillet-aout. 


a 


ADmrvemwk 
De aAmQiso 


On voit ici des fluctuations importantes se manifester dans 
la série des index relev’s dans les différentes années. Le gra- 
phique ci-dessus (fig. 14) rend expressive cette instabilité essen- 
tielle: la courbe part d'un minimum correspondant a 1922, pour 
s’élever & un premier maximum conslaté en 1925; puis nouvelle 
baisse au printemps de 1926, suivie d’un nouveau maximum 
en mai de la méme année et d'une régression légére ensuite. 

Quelles peuveut étre les raisons de pareilles fluctuations ? La 
température nest évidemment pas en cause ici, plus qu’ail- 
leurs, et d’ailleurs les variations se montrent indépendantes 
des époques de capture. La nature des hdétes-nourriciers n’est 
pas non plus en cause, puisque les moustiques proviennent 
toujours des mémes étables. Les résultats exposés dans le 
tableau ci-dessus comportent généralement un mélange de 
moustiques provenant dhdétes divers. Mais j'ai pris soin de 
controler ces variations, également par types d’animaux-hotes 
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délerminés. Nous trouvons, en effet, pour les étables 4 pores les 
index suivants; 1922: 16,1; 1924: 15,2, 1925 : 16,5; pour les 
étables & boeufs: en 1922: 16,0; 1924: 15,5; 1925: 16,8; 1926 au 
printemps 16,8, puis 16,2. 

Une seule interprétation plausible du phénoméene me semble 
pouvoir étre proposée. Eile est déduite des renseignements 
obtenus sur les conditions hydrologiques et climatiques 
locales. 

La région de Marmorta, située aux confins de la province de 
Bologne, est une région de marais et de rizieres ot le drainage 
n'est encore qu’a ses débuts. L’instabilité des conditions hydro- 
logiques est traduite par des modifications considérables, d’une 
année & l’autre, dans |’étendue et l’importance des eaux sta- 
gnantes, et, par suite, dans l’abondance relative des moustiques. 
Suivant les années, la faune d’anophéles est plus ou moins 
dense; et celte instabilité se refléte, suivant le mécanisme que 
nous avons exposé, dans la valeur des index maxillaires de Ja 
faune. 

En 1922, par exemple, une note que le D* Bragaglia avait 
jointe & son envoi précise que l'année a été exceptionnellement 
séche. Les vallées sont & peu prés exemptes d’eaux stagnantes et 
les moustiques exceptionnellement rares. Au contraire des 
années précédentes, il est possible de se tenir le soir a la 
fraicheur du dehors « sans s’apercevoir de leur présence ». 

Comme conséquence de, celte rareté particuliére des ano- 
phéles, & une période ot les surfaces stagnantes ont été réduites a 
un minimum, nous notons, en fin de saison (sept.-oct.), un index 
maxillaire global particuliérement faible. Il est facile de com- 
prendre que, les moustiques étant beaucoup moins nombreux, 
les facteurs de concurrence pour latlaque du bétail disponible 
cessent d’agir avec toute leur intensité. Les femelles mieux 
armées ne sont plus autant favorisées, au détriment des autres, 
que lorsque le nombre des moustiques est élevé. Par suite, les 
femelles A armature maxillaire réduite ne sont plus éliminées 
avec l’'apreté courante. Les influences sélectionnantes ne pro- 
voquent donc plus l’ascension nécessaire de index maxillaire. 
La faune, cette année-la, se comporte comme une faune 
zoophile largement nourrie par le bétail : cest une faune a 
index maxillaire relativement peu élevé, et la proportion des 
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moustiques gorgés, par rapport aux non gorgés, s'y montre 
effectivement trés forte : j’ai noté une moyenne de 90 p. 100 
de femelles pleines de sang, dans mes envois. 

En 1923-1924, années plus humides que la précédente, 
mais sur lesquelles je n’ai pas eu de renseignements précis, 
d’ordre hydrologique, la faune des moustiques, extrémement 
réduite & la fin de 1922, a d& se rétablir lentement vers une 
densité plus normale. 

On voit aussi se relever lentement |’index global, vers |’au- 
tomne de 1924. 

En 1925, d’aprés les renseignements obtenus, les pluies ne 
furent pas trés abondantes, mais des eaux stagnantes nom- 
breuses se rencontrérent au début, restes des pluies de l'année 
précédente. Les moustiques s’observent dés le printemps en 
grand nombre. 

Aussi, en avril, observons-nous une élévation toute particu- 
litre de l’index, qui a di décroitre progressivement vers 
l'arriére-saison, en raison de la rareté relative des pluies qui 
nous a é6lé mentionnée pendant le courant de l'année. 

En 1926, toujours d’aprés les renseignements obtenus, les 
pluies de printemps furent encore abondantes et les eaux sta- 
enantes nombreuses. Nous yoyons d’abord l’index un peu 
moins élevé en avril (15,8); mais il se reléve rapidement dés la 
période de multiplication intense des moustiques; il atleint en 
mai le chiffre élevé de 16,8, pour décroitre un peu dans les 
mois chauds suivants. 

Ces observations, faites sur une faune provenant d’une région 
ot l'équilibre hydrologique est encore irstable, contrastent done 
singuliérement avec celles que nous avions pu faire dans un 
pays ot le systéme des eaux stagnantes est remarquablement 
régularisé, comme le grand marais vendéen. Nous voyons 
nettement que l'index maxillaire épouse étroitement les varia- 
tions des conditions hydrologiques qui conditionnent la densité 
faunique Il enest le reflet fidéle. 

Il fauten conclure que dans une région marécageuse ot les 
surfaces stagnantes ne soat pas immobilisées par un travail 
approprié du terrain, mais subissent directement le contre- 
coup des variations pluviométriques saisonniéres, on doit 
s'atlendre a& observer une fluctuation importante des index 
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maxillaires, d’une année, ou méme d'une saison a l’autre; ce 
sera la conséquence du jeu plus ou moins accusé de la sélection 
sur des faunes d’anophéles rendues plus ou moins denses par 
les variations des nappes stagnantes productrices. 

Des races zoophiles ainsi caractérisées par les fluctuations de 
leur index maxillaire peuvent étre définies comme races. 
zoophiles instables, par opposition aux races zoophiles stables 
que nous observons dans des régions ov la perfection du 
systéme de régularisation hydrologique et d’asséchement des 
terres est réelle. Dans de telles régions, ot |’étendue des nappes 
d’eau ne subit plus de variations importantes, index maxil- 
laire des moustiques apparait sensiblement fixé. 

Ces considérations n’ont pas seulement un intérét théorique. 
Il convient de leur accorder une valeur réelle au point de vue 
antipaludique. La question de la variabilité ou non de l’index 
maxillaire ne doit pas en effet se juger du seul point de vue 
morphologique. I] nous apparait bien, en effet, que si l’instabilité 
de l'armement maxillaire des moustiques refléete l’imperfection 
du régime hydrologique local, elle refléte également aussi l'im- 
perfection de l’évolution zoophile anophélienne, et inversement. 
Nous sommes porté acroire que les races zoophiles instables dont 
nous parlons ici sont également caractérisées par des préférences 
zootropes moins accentuées que celles des races zoophiles 
stables. Les variations incessantes qui surviennent dans le 
milieu ot elles sont appelées & évoluer ne semblent pas per- 
metire une sélection aussi poussée de leurs affinités trophiques 
pour les hdtes animaux environnants que celles que l'on 
constate chez les anophéles des régions bien stabilisées. 

On peut noter, en effet, que les anophéles des régions instabi- 
lisées hydrologiquement attaquent I’homme assez franche- 
ment, et, de mes observations personnelles, je n’hésite pas a 
conclure que des différences réelles apparaissent ace point de vue 
entre ces races et celles des régions définitivement stabilisées. 

J'ai indiqué plus haut combien lindifférence par rapport a 
homme était marquée, pour les anophéles du marais vendéen, 
placés dans leurs conditions de biologie normale. J'ai pu 
observer, au cours de cet été, une autre race anophélienne de 
Vendée, extérieure au grand marais, el dont je reparlerai plus 
longuement comme type de race héréditairement instable. 
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Cette race, dont les lieux de développement sont constilués par 
les nappes sfagnantes incertaines comprises entre les marais 
salants de l’estuaire de la Vie et la mer, est aussi, comme 
nous le verrons plus loin, une race zoophile instable. Or, elle 
altaque l'homme d’une fagon franche, généralement aprés un 
certain temps de latence d’une durée de dix & douze heures 
nocturnes; quelquefois méme, ses attaques dans les habitations 
sont immédiates, dés la tombée de la nuit; ce sont 14 des diffé- 
rences appréciables avec le comportement habituel de la race 
du Marais. 

Les anophéles de la région instabilisée de Marmorta, dont 
nous avons parlé plus haut, attaquent aussi homme d’une 
facon assez tranche, d’aprés les renseignements qui m’ont été 
communiqués par M. Franchini, et la région en question, 
insuffisamment protégée par son bétail déviateur, est encore 
assez forlement alfectée par lendémie palustre. Des cas de 
lierce y sont encore constatés de temps a autre par le D* Bra- 
gaglia. Nous sommes donc fondé a penser que l’instabilité 
hydrologique ne permet pas d’obtenir, de la présence d’ani- 
maux protecteurs, le maximum de pouvoir déviateur utile, 
parce que les anophéles locaux ne peuvent sélectionner qu’in- 
complétement leurs affiniltés zoophiles. 

il n’est pas inutile de répéter, & ce propos, que l’apprécia- 
lion des affinités, zoophiles ou non, d'une faune d’anophéles ne 
peut résulter que d’observations faites sur le terrain, dans les 
conditions absolument strictes de l’existence locale des mous- 
liques. Toutes les expériences réalisées 4 ce sujet par un certain 
nombre d'auteurs, expériences qui ont été renouvelées récem- 
ment par les auteurs bollandais, avec des moustiques maintenus 
en captivité, méme dans des cages de vastes dimensions, ne sau- 
raienl rien exprimer. Les réactions biologiques des moustiques 
nous apparaissent réglées avec une délicatesse telle que des 
modifications en apparence légéres, dans leurs conditions de vie 
courante, les faussent d’une facon certaine. Ceci est vrai non 
seulement pour ce qui concerne les habitudes trophiques des 
adultes, mais aussi pour celles des larves; c’est la raison pour 
laquelle nous recommandons toujours d’expérimenter les pou- 
dres larvicides (trioxyméthyléne, orpiment, stoxal, etc.), non pas 
uu laboratoire, mais dans /q nature. Il en sera de méme, a plus 
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forte raison, pour l’observation des habitudes d@attaque des 
anopheles, soit al’égard de l'homme, soit a l’égard des animaux. 

Les observations faites, & ce sujet, dans la nature par Grassi 
(1922), & Schito; par N. Léon (1923), en Roumanie, par G. 
Zotta (1927) dans !e delta du Danube et la vallée du Prut; tout 
récemment aussi et d’une facgon particulitrement étudiée par 
A. Missiroli et L. W. ilackett (1927), dans diverses localités 
ilaliennes, observations faites, comme les nétres, dans les con- 
ditions strictement naturelles, confirment bien les différences 
dans l’attraction spontanée exercée par l'homme ou le bétail sur 
les anophéles des différentes régions, et sont parfaitement 
démonstratives. Elles le sont beaucoup plus que celles de C. G. 
Bull et F. M. Root aux Etats-Unis (1923-24), ou celles des autres 
auteurs qui ont tenté d’observer les préférences alimentaires 
des anophéles dans des cages ou des locaux d’examen artificiels. 


STABILITE HEREDITAIRE DE L'INDEX MAXILLAJRE DANS LES RACES 
ZOOPHILES STABLES. — La stabilité remarquable de lindex maxil- 
laire, que nous avons constalée chez les anophéles de régions 
hydrologiquement stabilisées, en accord avec des préférences 
définitivement marquées pour les animaux, conduit 4 penser 
que ces races d’anophéles ont fixé héréditairement leurs apti- 
tudes zoophiles en méme temps que les caractéres de différen- 
ciation relative de leur armature maxillaire. Puisque cette 
derniére, en particulier, ne subit plus de modifications sen- 
sibles, il y a lieu de soumettre a l’expérience la fixité de cette 
évolulion de l'index dans la descendance, et d’apprécier ainsi 
s'il est vraiment légitime de parler de races zoophiles stabi- 
lisées. 

Etude expérimentale de Pinder maxillaire dans la descendance 
des moustiques. — Afin de vérifier cette hypothése j’ai étudié la 
desceniance d'un certain nombre de femelles capturées a diffé- 
rentes aunées dans le marais vendéen. La ponte de chaque 
femelle a été soigneusement sélectionnée au laboratoire et mise 
en élevage jusqu’a lobtention des adultes. Ceux-ci obtenus, 
les femelles étaient mises a part et leur index maxillaire étudié, 
comparé a celui de la mere et a l'index courant de la faune ori- 
ginelle. 

Ces élevages ont eu lieu & des températures diverses et 

40 
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dans des conditions de salinité variées. J'ai également tenté, 
ce qui jusqu’ici n’avait pu étre encore réalisé, de suivre la 
destinée de l'armature maxillaire dans des générations diverses 
de moustiques d’élevage, en partant d'une femelle-mére d’ar- 
mature maxillaire connue. 

L’expérience a été poussée, dans un cas, jusqu’a la troisiéme 
généralion obtenue en captivité. 

Les résultats de ces différentes expériences sont exposés 
ci apres. L’index maxillaire est désigné parle symbole I. M. 


Expértence I, — Femelle-mére capturée dans la nature en 1923. I. M. = 16,5. 
On pratique l’élevage de la descendance a4 20° C. en eau douce. Nourriture : 
poudre de Protococcus. 

42 femelles-filles obtenues dont I'l. M. global = 1°,8 

On note: 
individus a 14 dents. 
individus a 15,5 dents. 
individus a 16 dents. 
individus a 16,5 dents. 
individus a 17 dents. 


wow & w wo 


Dans cette expérience 8 femelles sur 12 (66 p. 100) ont une 
armature maxillaire identique a celle de la mére ou trés voisine 
de celle-ci (de 16 a 17). 

Lindex global des 12 individus examinés est conforme a 
lindex de la faune régionale naturelle. 


Expérience Il. — Femelle hivernante capturée dans la nature en 1915. On 
pratique lélevage de sa descendance en eau ,ouce, a deux conditions de 
température : un lot 4 25-28° C., un lot & 14-18 C. 

A. Lot a 25-28° C.: 12 femelles-filles obtenues dont I'l. M. global = 15,2. 

On note: 

2 individus 4 14 dents. 

6 individus a 15 dents. 

2 individus a 46 dents. 

2 individus 4 46,5 dents. 

B. Lot 444-18° C.: 6 femelles-filles obtenues dont I'l. M. global = 15,8. 

On note : 

2 individus a 15,5 dents. 

4 individus a 16 dents. 


Pour l'ensemble des 18 descendants, dans les deux élevages, 
lf. M. global = 15,4, 2/ est conforme a I'l. M. de la faune 
régionale naturelle, Liindex maxillaire de la mére n’ayant pas 
été relevé, la comparaison n’a pu étre faite avec le progéni- 
niteur immédiat. 
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Expéerence Il[. — Femelle de premiére génération née au laboratoire de 
la femelle mére de l’expérience précédente; I. M.=15. La descendance de 
celte femelle (deuxitme génération d’élevage en captivité) est élevée en 
eau douce, en deux lots, l’un A 20-25° C., autre A 14-18° C. 

A. Lot a 25°C. Les individus issus de ce lot sont chétifs et mal venus. 


Quatre seulement, malgré leur faible développement, sont cependant retenus 
pour lexamen. 
On note : 


2 individes a 14 dents maxillaires, 


2 individus 4 15 dents maxillaires. 


B. Lot 414-48° C. 8 femelles descendantes examinées. L’l. M. global de ces 
8 individus =15,5 done conforme & celui des conditions na/lurelles. 
On note : 


4 individus 4 13 dents maxillaires. 
2 individus 4 15,5 denls maxillaires. 
2 individus 4 16,5 dents maxillaires. 


Dans cette expérience, 8 femeiles sur 12 (66 p. 100), quoique 
provenant d’une deuxiéme génération d’élevage en captivilé, 
ont manifesté une armature maxillaire identique a celle de la 
mere ou tres voisine de celle-ci. L’index global des 12 individus 
examinés (15,1) est rendu un peu inférieur a celui des condi- 
tions naturelles par le mauvais état de développement des indi- 
vidus nés a |’étuve, qui ont légerement faussé le résultat général. 
Le lot B., adéveloppement normal, a donné un /. M. conforme 
a cel des conditions naturelles, malqré deux générations d éle- 
vage en caplivite. 

Expirience [V. — Femelle de premiére génération née au laboratoire de la 
femelle mére de l’expérience Il. —I. M. = 15. La descendance de cette femelle 
(deuxiéme génération d’élevage en captivité) est élevée en eau saumatre a 
45-18° C. 

6 femelles-filles examinées donnent un index global de : 15,8. 

On note : 

4 individus 415 dents maxillaires, 

2 individus 21417,5 dents maxillaires. 

Dans cetle expérience, + femelles sur 6 examinées (66,6 p. 100) 
ont une armature maxillaire identique a celle de la mére. Les 
conditions de salure des eaux n’ont modifié en rien le déve- 
loppement maxillaire et Vindex global des individus examinés 
est vesté conforme a@ celui de la faune originelle, malgré deux 
generations Pvlevage en capliwoule. 

Exenbrmxce V. — Femelle de deuxiéme génération née au laboratoire. 


I. M.= 13,5. Cette femelle donne une desc2ndance de troisitme génération 
en captivité qui est élevée en eau douce. 
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Un premier lot & 20-25° C. donne, pour 3 femelles examinees : 
4 individu A 13 dents maxillaires, 

4 individu a 14,5 dents maxillaires, 

4 individu a 16,5 dents maxillaires. 


Un deuxiéme lot & 15-18° C. donne pour + femelles examinées : 
4 individu a 13,5 dents maxillaires, 

1 individu 414 dents maxillaires, 

2 individus a 15 et 45,5 dents maxillaires. 


Dans cette expérience, 3 femelles sur 7 ont présenté une 
armature maxillaire identique & celle de la mére ou voisine de 
celle-ci (15,5); mais l'index global des 7 individus examinés 
nest que de 14,5, c’est-a-dire nettement inférieur & l’index de 
la faune originelle. 

Cest seulement dans cetle derniére expérience, apres trois 
générations d’élevage en caplivilté, que nous voyons lindex 
maxillaire des. femelies descendantes tendre a s’écartvr sensi- 
blement de l‘index de la faune naturelle. Or il faut faire remar- 
quer que les mousliques ob!enus au cours de cet élevage de 
troisieme génération élaient pour la plupart non viables, inaptes 
& se nourrir de sang; deux d’entre cux seulement qui purent 
étre gorgés et conservés en vie pendant quelque temps ne don- 
nérent pas de descendance. Nous sommes done en droit de 
penser que cette dégénérescence de l’armature maxillaire, 
manifestée par la décroissance de l’inidex, n’a été que l’expres- 
sion de la dégénérescence générale des individus, conséquence 
directe des conditions délectueuses de la captivité, comme nous 
Vavions déja constalé plus haut, pour la premiére partie de 
Vexpérience III (1). 

Cette éducation en série des anophéles, par générations suc- 
cessives strictement sélectionnées et snivies au laboratoire, est 
dailleurs trés délicate & obtenir. Les expériences tentées ici 
sont les premiéres & ma connaissance qui aient pu étre réalisées 


(1) Une nouvelle expérience réalisée tout réecemment nous confirme dans 
cette maniére de voir. La descendance larvaire de deux femelles naturetles 
ayant été éduquée dans des conditions insuffisantes de température pour 
les trois stades initiaux, le développement de ces larves a nécessité une 
durée exceptionnelle de prés de deux mois. Les quelques images qui furent 
obtenues a la suite d'une reprise de la température favorable (20° C.) au dernier 
stale évolulif ont montré un index maxillaire global de 14,5, inférieur a la 
normale. Or ces individus, quoique en apparence normaux, se sont toujours 
maa: 4 la nourrilure sanguine, indice de conditions physiologiques anor- 
males. 
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dans cet ordre d'idées et Vintérdat des résullats quetles expri- 
ment, malgré le nombre peu élevé des individus obtenus, 
n'est pas niable. 

Si nous éliminons, en effet, dans lappréciation générale de nos 
résultats, cetle derniére expérience qui a 6lé manifestement 
faussée par les mauvaises conditions d'un élevage prolongé en 
caplivité, nous voyons que, dans toutes les autres expéricnces, 
le nombre des individus dont la formule maxillaire s'est montrée 
sensiblement conforme, & une demi-dent prés, & celle de leur 


Fic. 15. — Graphiqgues comparés de numération des armatures maxillaires, 
pour la faune globale naturelle du marais vendéen (trait plein) et pour 
ensemble de la descendance obtenue des élevages artificiels (trait poin- 
tillé) de méres a 45-16-5 dents originaires de cette faune. 

On notera la superposition étroite des tracés dans la partie de la courbe 
correspondant aux types dentaires dominants de 15-16 dents. (Verlicalement 
Jes nombres des moustiques, horizontalement les dents maxillaires.) 


progénilteur lLemporte nettement (66 p. 100) sur celui des 
individus yui s’en écartent de plus de 0.5 de dent. 

Si maintenant on établit index maxillaire global de toutes 
les femelles examinées au cours de nos diverses expériences 
d'élevage, de |! expérience La 1V(¥V étant éliminée), on voit que 
pour 48 femelles. provenant de ces élevages divers, lindex 
maxillaire global=15,5, c’est-a-dire qu'il est conforme a 
Vindex régional naturel de la faune originelle. 

Ainsi, au cours d’expériences séparées par deux années 
d'intervalle, et dans lesquelles deux générations successives de 
moustiques issues de la méme femelle ont pu intervenir, on 
yoit que, malgré les conditions plus ou moins défectueuses de 
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la captivité, l'état moyen de l’armement maxillaire de nos mous- 
tiques n’a pas sensiblement varié (fig. 15). On est doncen droit 
d’affirmer que, dans des conditions de développement larvaires 
sensiblement normales, l’index maxillaire des anophéles du 
marais vendéen est stabilisé dans la descendance et qu'il siagit 
la d’une propriété de race. Il faut entendre ici que si des varia- 
tions individuelles dans la richesse de larmement maxillaire 
restent possibles, pour les individus issus d'une méme femelle, 
l’étendue et Vimportance de ces variations sont cependant assez 
faibles pour ne pas se traduire d’une maniére appréciable dans 
les moyennes (1). Il est done bien permis de parler ici d'une 
stabililé héréditaire de Vindex, qui confirme la stabilité 
observée dans les conditions naturelles comme conséquence 
méme de la stabilité hydrologique. Le graphique de la figure 15 
qui montre en ligne pointillée les caractéres comparés de larme- 
iment maxillaire pour nos individus d’élevage, par rapport a la 
faune originelle (en trait plein), fait bien ressortir la conser- 
valion héréditaire chez la descendance des caractéres ¢énéraux 
de la faune-mére. La seule discordance réelle existant entre les 
deux tracés réside dans la disparition, pour le tracé de nos 
descendants d’expériences, de la courbe de prédominance des 
formes & 17 dents. Ceci ent sans doute 4 ce que ces formes 
n’étaient pas représentées parmi les souches de notre élevage 
expérimental, dont Vindex individuel oscillait entre 15 et 16,5. 
Les formes a forte dentition sont d’ailleurs trop peu nom- 
breuses, dans la faune naturelle, pour influer sur l’élévation de 
Vindex global. Il résulte nettement de la superposition des 
tracés de la figure 15 que la constitution de larmement 
maxillaire dans la faune naturelle, comme dans la faune 
arlificielle descendante, est sensiblement du méme type. 


INSTABILITE BHEREDITAIRE DE L’INDEX MAXILLAIRE CHEZ LES RACES 
ZOOPHILES INSTABLES, — Si maintenant nous étudions comyara- 


(1) La proportion toujours éleyée des individus ayant une dentition iden- 
tique a celle de la mére, en ce qui concerne le nombre des dents, montre 
bien qu'il s'agit d'un caractére héréditaire. Mais j’ai pu reconnaitre, au cours 
de ces expériences, que les particularités individuelles plus spéciales de 
"armature maternelle, comme la présence de denticules multiples malformés 


ou de dents anormales extérieures a la scie, ne sont pas fidélement repré- 
sentées dans la descendance. 
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tivement, de laméme maniére que ci-dessus, l’index maxillaire 
dans la descendance de moustiques provenant de régions 
hydrologiquement non stabilisées, nous constatons, dans l’ins- 
tabilité méme de cet index, une confirmation qui renforce 
encore nos conclusions. 

Jai 6tudié en Vendée, dans la région cdtidre (Croix-de-Vie), 
une race anophélienne zoophile instable dont j’ai déja parlé plus 
haut et qui offre le grand intérét de se trouver localisée a peu 
de distance de la race zoophile stabilisée du grand marais, tout 
en se maintenant distincte de celle-ci. Morphologiquement il 
n'y a point de différences appréciables dans les deux types 
d’anophéles, celui du marais et celui de la région en question. 
Bien que nous n’ayons pas réalisé de mesurations strictes des 
individus dans les deux zones, if ne nous a point été possible 
de discerner entre eux des dissemblances apparentes, comme 
les auteurs hollandais se sont efforcés d’en relever pour leurs 
anophéles de grande et de petite taille des Pays-Bas. Les 
variations de taille sont indifférentes dans le point de vue 
qui nous occupe; il est bien entendu qu’elles dépendent uni- 
quement des conditions d’alimentation larvaire et que tous 
les facteurs capables d’influencer celle-ci (abondance et nature 
de la nourriture superficielle, densité des larves, variations 
d’étendue de la surface, etc.), régissent les dimensions des 
adultes. 

Les différences relevées dans nos deux lypes anophéliens de 
Vendée sont d’un autre ordre. Elles portent d’abord sur les 
données globales de l’index maxillaire. Les femelles capturées 
cet 6té dans la région de Croix-de-Vie ont présenté un index 
global neltement supérieur @ celui des anophéles de la région 
du grand marais. J’ai relevé une moyenne de 16,6, pour 60 
femelles capturées dans les habitations et écuries. Cest 1a 
une moyenne élevée, méme pour une faune européenne 
zoophile. 

Or cette race anophélienne littorale manifeste également des 
aptitudes pour l’attaque humaine plus franches que la race 
observée au marais. Pendant les mois de juillet a finseptembre, 
j'ai pu constater presque journellement, et sur moi-méme, que 
ces anophéles introduits dans les maisons piquaient franche- 
ment, de préférence  l’aube, aprés un séjour d’une nuit dans 
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une piece habitée; ils atlaquaicn! méme, mais plus rarement 
cependant, des le début de la nuit. 

Cette race locale littorale se développe dans les petites collec- 
tions d'eau douce plus ou moins permanentes, mais essentiel- 
lement instables, qui se rencontrent entre les marais salants 
de ’embouchure de la Vie et la mer : fossés de route, chemins 
crceux et bas-fonds marécageux, mares servant 4 abreuver le 
bétail, trous d’eau résultant d’extraction de sable ou de maté- 
riaux de constructions. Toutes ces diverses surfaces d’eau pro- 
cédent d’une régulation hydrologique essentiellement impar- 
faite et précaire. Au cours des étés chauds et secs, la plupart 
de ces gites disparaissent et l'eau ne subsiste plus guére que 
dans le fond de certaines mares, qui deviennent boueuses et 
impropres & la vie anophélienne. Dans les étés pluvieux, 
comme celui de l'année 1927, on rencontre, au contraire, de Peau 
dans toutes les dépressions naturelles ou artificielles et le déve- 
loppement anophélien est rendu possible dans nombre de gites 
habiluellement asséchés en période estivale. 

Comme conséquence de cette permanence d'un grand nombre 
de nappes stagnantes, jal pu observer celte méme année des 
femelles d’anophéles envahissant les habitations, et piquant 
homme en abondance beaucoup plus grande qu’au cours de 
quatre années d observations antérieures. I] convient, d'ailleurs, 
de noter que si ces anophéles altaquent également volontiers 
les animaux, ceux-ci sont relativement plus rares et plus dis- 
persés dans celte zone littorale que dans le marais vendéen. 

It était intéressant, aprés avoir constaté que lindex maxil- 
laire de cetle faunule locale n’était pas le méme que celui de 
la grande faune du marais, de rechercher si cet index était 
héréditairement stabilisé ou non. L’expérience ci-aprés fournil 
une réponse trés netle a cette question. 


Exerrtevce. — Une femelie capturée dans une habitation, a 
DE acer we 6 
Croix-de-Vie, pond le 14 novembre. Sa descendance est édu- 
quée, dans de bonnes conditions alimentaires et thermiques a 
20°C, de moyenne. L’évolution est rapide, normale et les éclo- 
sions des individus-filles commencent & apparaitre au bout de 
trois semaines environ, La femelle-mére, examinée aprés la 
ponte, montre 18 dents maxillaires de chaque cdoté. 
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L’examen de 50 femelles-filles ne montre que deux individus 
de méme armature maxillaire que la mére (soil 4p. 100 seule- 
ment). Tous les autres individus s’échelonnent, au point de vue 
de la puissance relative de leur scie maxillaire, entre un 
minimum de 14 et le maximum observé de 18. L'index cor- 
respondant aux 50 représentants étudiés ne dépasse pas 15,7, 
contre 16,6 pour la faune originelle. 

Cetle expérience ne permet donc pas de dire, comme pour la 
faune stabilisée du grand marais, que la différenciation maxil- 


Fic. 146. — Instabilité héréditaire de larmement mavillaire dans la faunule 
littorale originaire de petites surfaces d’eau instables (Croix-de-Vie). 
En trait plein, graphique de numération des armatures maxillaires pour 
la faune naturelle (1927). En pointillé, graphique correspondant a 50 indi- 
vidus d’élevage. 


laire de cette faunule littorale est stabilisée dans la descendance. 

Le graphique 16, qui fait bien ressortir les caracteres de 
Varmement pour la faune originelle (en trait plein) et pour la 
faune obtenue par descendance d’une femelle (en pointillé), 
précise qu il n'y a pas de tendance 4 une superposition, c’est- 
a-dire a une similitude réelle de ces deux armements. Les dif- 
férences avec le graphique 15 que nous avons donné plus haut, 
pour la faune du grand marais sont manifestes. Le seul point 
de contact entre le graphique de Ja faune originelle litlorale et 


celui de la descendance obtenue réside dans la prédominance 
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nette, dans les deux cas, des individus 4 16 dents; mais la puis- 
sance dentaire générale est moindre pour les individus d'élevage, 
quoique provenant d’une mére & 18 dents, que pour la faune 
originelle. Nous sommes donc bien en droit de penser que cette 
faune, originaire d’une région soumise a des fluctuations hydro- 
logiques permanentes, n’est pas fixée dans son évolutiou maxil- 
laire et qu'elle présentera dans ce sens des fluctuations inces- 
santes sur lesquelles pourra s’opérer, dans les différentes 
années, le jeu de la sélection. 


Conclusions générales. 


Tl nous apparait résulter des faits que nous venons de passer 
en revue que |’étude de l’armature maxillaire des faunes d’A. 
maculipennis fournit A notre these de l'adaptation zoophile, 
comme facteur antipalustre essentiel, dans les régions ouvertes 
a la vie agricole, des arguments d’une puissance incontestable. 
Le degré Warmement maxillaire d'une faune, exprimé par les 
index, ne fournit pas seulement des indications sur |'adaptation 
ou non des moustiques aux animaux domestiques, mais encore 
est susceptible de traduire le reflet des circonstances hydro- 
logiques régionales, dans la mesure ow elles peuvent agir sur la 
constance relative de cette adaptalion. 

L’index maxillaire nous renseigne sur les moyens d’attaque des 
femelles, sur |’existence ou non des races zoophiles, sur leur sta- 
pilité et par suite leur degré d’évolution propre; du méme coup, 
il nous fait pressentir la valeur ou Vinsuffisance de la protec- 
tion apportée a |’homme par les animaux qui l’entourent. Ainsi 
se trouve justifiée ’hypothése formulée par le savant danois 
Wesenberg-Lund, qui avait parfaitement entrevu l’importance 
des maxilles comme organes susceptibles d’étre influencés, 
en premier lieu, par les conditions de nutrition sanguine des 
femelles d’anophéles. Ces organes jouent, non pas tant dans 
l’existence méme des femelles que dans l'avenir de leur descen- 
dance, unrole tel qu’ils supportent immédiatement, selon nous, 
le poids des influences sélecltionnantes, dans la mesure ow 
elles sont liées & la concurrence des individus, et les reflatent. 

L’un des faits les plus curieux et les plus suggestifs qui se 
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dégagent des recherches exposées dans ce travail réside dans 
la mise en évidence, par la seule étude de l'armature maxillaire, 
de races de moustiques biologiquement différentes dans un 
territoire restreint d’une méme région. La constatation des 
différences relevées, au point de vue de l‘armement maxillaire 
et de sa stabilité relative, entre les anophéles du grand marais 
de Vendée et ceux de la région littorale limitrophe, a été pour 
moi, je dois le dire, complétement inattendue. 

Si, au point de vue régional, le marais vendéen, ancienne 
région basse toujours humide, conquise sur la mer, s'indivi- 
dualise netlement par rapport aux territoires environnants, en 
fait, aucun obstacle géographique ou physique ne sépare nette- 
ment les deux régions envisagées. La zone littorale ou furent 
prélevés les anophéles de notre faunule instable n’est guére 
distante, & vol d’oiseau, de plus de 4 kilométres de la région du 
grand marais. Le réseau des fossés de route et des chemins 
creux, qui entretient librement la petite faune anophélienne 
littorale dont nous parlons ici, semble poursuivre directement, 
dans les vieilles terres d’assises rocheuses qui bordent la mer, 
le Jacis régulier des canaux de la zone basse du marais breton. 
Ni cordon forestier, ni collines ou soulévements importants ne 
viennent s’opposer au libre mélange des anophéles, a leur pas- 
sage d'une zone a l’autre. Or, nous constatons que dans la zone 
basse du marais vit une population d’anophéles, stabilisée 
remarquablement dans ses habitudes zoophiles, qui a acquis et 
qui conserve héréditairement des caractéres de dilférenciatiou 
maxillaire que nous ne retrouvons pas dans la population ano- 
phélienne limitrophe. Il n’y a done pas de mélange constant 
entre les deux lypes. 

I] faut en conclure que nos anopheéles régionaux sont moins 
aples a se dispe:ser dans |étendue d’un pays qu’on ne le sup- 
pose; quils tendent vraiment a se sédentariser, en uni/ormisant 
localement leurs conditions de vie, lorsqu’ils en ont la possi- 
bililté; attachés & Pambiance qui les a vus naitre, ils peuvent 
constituer des peuplements locaux ayant bien un caractére de 
race, en s adaptant a des gites spéciaux. 

Les recherches récentes des auteurs hollandais qui mettent 
en évidence, dans la région des Pays-bas, l’existence de deux 
types différents d’ A. maculpenns, différenciés par leurs 
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dimensions, leur couleur, comme par leurs particularités d’hi- 
bernation, plaident dans le méme sens. Je pense qu’il faut 
cependant aller plus loin encore dans cette voie et que l'étude 
systémalique de l’index maxillaire, poursuivie dans le sens et 
de la maniére que j’ai indiquée, révélera, parmi les faunes 
régionales de l'anophdle qui nous occupe, bien d'autres diffé- 
rences locales dont il y a lieu de tenir compte. 


Les fails que nous ayons développés dans ce travail montrent 
done que l’A. maculipennis tend a s’adapter étroitement a cer- 
taines circonstances essentielles pour lui et qui varient suivant 
le milieu géographique ov il est placé : circonstances de nutri- 
tion sanguine et circonstances hydrologiques. Nous avons vu 
que les unes comme les autres refletent plus ou moins directe- 
ment leur influence sur le développement moyen de l’armature 
maxillaire, et sur sa stabilité relative. 

Dans l'ensemble, il est permis de considérer que le point de 
vue dominant, dans la question qui nous occupe de Lavéne- 
ment des races zoophiles, est bien la tendance a une domes- 
fication de plus en plus étroite du moustique en cause. Tous 
les phénoménes qui gravitent autour de l’évolution du zoophi- 
lisme de l'anophéle en Europe ne sont que |’expression ou le 
résultat biologique d’une des plus vasles expériences de domes- 
tication d’un organisme qui aient été réalisées par Vhomme, 
mais, & vrai dire, & son insu. L’adaptation zoophile, dont nous 
pouvons relever la réalité et le perfectionnement relatif, par 
étude de index maxillaire, doit nous apparaitre comme la 
conséquence des améliorations apportées, simullanément, a 
existence humaine et a celles du moustique, par l’effort de 
homme sur lanature primitive environnante. Colte adaptation 
nest solide et compléte qu’autant que la nature elle-méme 
aura 66 suffisamment régularisée au préalable, dans ses diva- 
gations hydrologiques, par l’effort humain. C’est de la « domes- 
ticalion » initiale du systéme des eaux libres et sauvages 
primitives que dépend en graade partie celle de Vanophéle, avec 
ses conséquences indirectes antipalustres. 

Lassainissement définitif des régions malsaines n'est pas 
simplement tributaire d'une réduction des surfaces d’eaux pro- 
ductives de larves, par le drainage ou le travail approprié du 
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terrain. Il ne l’est pas davantage de la seule introduction du 
bétail favorable a la déviation anophélienne. C’est la combinai- 
son de ces deux facteurs, se complétant l’un par l'autre, qui, 
selon nous, doit étre envisagée, parce qu'elle seule permet 
Vavénement d’habitudes zoophiles régulitres garantissant au 
maximum la sécurité humaine. Or, l’expression générale des 
phénoménes envisagés qui caractérisent lassainissement agri- 
cole, la « bonification agraire » des auteurs italiens, est bien, 
en définitive, Paméloration des conditions de vie de lanophele. 

Nous sommes amené a concevoir, comme terme de cette 
élude, que Vhomme en améliorant sa vie propre par son action 
persévérante sur la nature environnante ne travaille pas scule- 
ment pour lui-méme, mais aussi, indirectement, pour les mous- 
tiques qui l’entourent. En stabilisant le régime brutal des sur- 
faces inondées, il arrache du méme coup ces insecles aux 
vicissitudes d’un développement essentiellement irrégulier, 
tantot trop abondant, tantét précaire; aux incertitudes de la vie 
sauvage, il fait succéder la régularité plus favorable d’un déve- 
loppement uniformisé dans son ampleur, ses conditions ali- 
mentaires, sa localisalion. En perfectionnant, d’autre part, avec 
la stabulation bien comprise, hygiene et le bien-étre de son 
bétail, il permet indirectement a cette faune d’anophéles qui, 
primitivement, se nourrissait mal, sur des hdtes de fortune et 
principalement sur lui-méme, une alimentation riche, facile e! 
stire. Cet ensemble d influences, qui favorisent leur vie en la 
régularisant, acquiert les moustiques a la vie domestique; ils 
peuvent désormais uniformiser leurs habitudes de vie et de ré- 
gime en les spécialisant de plus en plus étroitement dans le 
sens d’une exploitation meilleure des ressources merveilleuses 
qui leur sont offertes. la zoophilie s‘accuse et se perfectionne 
parallélement a l’amélioration méme de l’existence, a la fois de 
Vhomme, du bétail et des moustiques. 


Au total, si le probleme de Vassainissement spontané des 
régions palustres ouverles & la mise en valeur ralionnelle se 
raméne & une question de bien-élre et d’hygiéne meilleure, il 
nous faut bien reconnaitre que, dans celle question, le point de 
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vue humain ne représente pas |’élément dominant. Les trois 
peuplements solidaires : animaux, moustiques et hommes par- 
ticipent chacan pour leur part & ces améliorations de l’existence 
eénérale. Et il apparait bien, des recherches qui ont été expo- 
sées, que la régression palustre a élé beaucoup plus directement 
la conséquence du bien-étre apporté aux deux premiers qu’a un 
conditionnement meilleur de I’habitat et du régime pour le 
troisiéme. 

Si nous voulons résumer en quelques mots les conclusions 
eénérales qui se dégagent de nos études, nous dirons done que 
la protection humaine antipalustre trouvera, dans le pouvoir 
déviateur des animaux domestiques, des garanties certaines, 
mais principalement si les conditions essentielles qui président 
a lavénement d’une zoophilie stable, chez les anophéles!ocaux, 
sont remplies. 

Ces conditions essentielles, qui réglent ce que j'ai appelé 
l’équilibre zootropique d'une faune d’anophéles, sont essentiel- 
lement dérivées de la stabilisation des surfaces d’eau. Sans 
cette action régularisante fondamentale, l’action déviatrice 
animale ne pourra s’exercer que d’une maniére incomplete. 
Nous n’en connaitrons que le premier terme, celui qui dépend 
de lorganisation en barrages ou écrans protecteurs, des abris 
a bestiaux, interposés entre les habitations humaines et les 
gites de développement des moustiques. L’efficacité réelle et 
durable de la déviation animale, qui dérive de la sélection 
réelle des préférences zoophiles, développées chez les meus- 
tiques par l’avénement d'une vie domestique stable, ne s/affir- 
mera qu’a la faveur des grandes mesures de régulation hydro- 
logiques, celles qui traduisent définiiivement la conquéte de 
homme sur la nature physique. 
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LEGENDE DE LA PLANCHE III 


(MEMOIRE LEVADITI) 


Fieure 1. — Lapin 903 N, greffon de ganglion, examiné le quatre-vingtiéme jour. 
Fibroblastes contenant des granulations argentophiles. Tréponémes 
libres, ou attachés au cytoplasme de ces fibroblastes. Méthode de 
StrempelArmuzzi. Gross. : 1.200/1. 


Ficurgs 2, 3 et 4. — Lapin 373 N, greffon de ganglion, examiné le quarante- 
septieme jour. Cellules géantes contenant 2, 6 et 7 noyaux. Dans le 
cytoplasme de ces cellules, des tréponémes, formes involutives, 
colorés en noir. Tout autour, des spirochétes typiques teints en 
marron clair. Méme méthode. Gross. : 1.300/4. 


Figures 5 et 6, — Méme animal. Deux trés volumineuses cellules géantes, 
dont le cytoplasme renferme des tréponémes typiques et quelques 
formes spirochétiennes involutives, ces derniéres teintes en noir. 
Méme méthode. Gross. : 1.300/1. 


Figure 7. — Lapin 347 N, greffon de ganglion, examiné le quarante-septieme 
jour. Fibroblaste contenant des formes spirochétiennes involutives. 
Méme méthode et méme grossissement. 


Fieure 8. — Lapin 381N, greffon de ganglion, examiné le cinquantle-troisieme 
jour. Volumineuse cellule géante contenant 21 noyaux, des trépo- 
nemes typiques et de rares formes inyolutives. Méme méthode, 
méme grossissement. 


Figure 9. — Méme lapin. Petite cellule géante dont le cytoplasme contient de 
trés nombreuses formes spirochétiennes involutives. Méme méthode, 
méme grossissement. 

Ficure 10. — Lapin 347 N, méme legende que la figure 9. 

Figure 44. — Lapin 748 N, greffon de syphilome Truffi, examiné le vingtiéme 
jour. Espace lymphatique contenant de nombreux macrophages dont 
quelques-uns renferment des formes spirochétiennes involutives. 
Riche pullulation tréponémique. Méme méthode. Gross. : 1.000/1. 


Ficure 12. — Lapin 903 N, greffon de ganglion, evaminé le quatre-vingliéme 
jour. Fibroblastes renfermant des granulations argentophiles. Tré- 
ponémes trés allongés a ondulations aplaties. Méme méthode. 
Gross. : 1.200/1. 


Ficure 13. — Coupe de ganglion poplité provenant dun lapin porteur dun 
chancre Truffi dgé de cent quarante-huit jours. Au centre, une forme 
spirochétienne douteuse. Notre méthode. Gross. : 1.000/1. 


Fieure 14. — Lapin 381 N, greffon de ganglion, examiné le cinquante-troisiéme 
jour. La coupe montre une riche pullulation tréponémique a la 
phase spirochétienne du greffon (4 comparer avec la figure 11). 
Méthode de Strempel-Armuzzi. Gross. : 1.000/1. 
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